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Schnitt eines Glioms- des Balkens und der Inselwindungen.
A. Junger Theil des Glioms, welcher an zelligen Elementen reich
ist. Diese sind in einer Zwischensubstanz zerstreut, wo die Fiser-
chen fehlen. b. Alter Gliom-Theil, wo die zelligen Elemente weniger
zahlreich sind und die Zwischensubstanz reich an Fiserchen ist.
Ausgedehnte Gliose der Vierhiigel, der oberen Bindearme und
des . oberen Theils des Wurmes bei einem 10 jahrigen Madchen.
Sehnitt durch eine Kleinhirn-Windung beim Lobus paracentralis,
wo die gliomatdse Neubildung noch nicht so vorgerickt ist, um
die Kleinhirn-Substanz vollstandig zu ersetzen. aa. Molecular-
schicht, in welcher die strahlenférmigen Fasern (Bergmann-
Deiters’sche Fasern) sehr zahlreich und deutlich sind. bb. Starke
Neuroglia-Bildung zwischen den Kleinhirn-Windungen. c¢c. Berg-
mann’s strahlenformige Fasern, welche von der Molecularschicht
in die extranervise Neuroglia-Bildung gehen, wo sie sich zer-
streuen, indem sie die Richtung wechseln. dd. Granulirte Schicht
der Kleinhirn-Rinde. ee. Purckinje’sche Zellen, die in der Zahl
bedeutend vermindert und atrophisch geworden sind. {. Faser-
reiche Marksubstanz,

Anordnung der Faserchen der neugebildeten Neuroglia um die
neuen Blutgefasse herum. aa. Longitudinale Fasern. bb. Quer-
gerichtete und ringformige Fasern. e. Bluteapillare, deren Winde
mit ovalen Kernen versehen sind.

" XXVI.
Die Heilung der Epidermis

von
Dr. med. Heinrich von Bardeleben,

d. Z. Volontir-Assistenten am Pathologischen Institut zu Berlin.

(Hierzu 13 Text-Abbildungen.)

I

Die Thatsaché, dass kleinere Liicken, die die Oberhaut durch-

setzen,

sich von selbst erginzen, ist allbekannt und gilt jedem

Laien als selbstverstindlich. Die feineren Vorgiinge hierbei sind
jedoch nicht so einfach, wie es danach den Anschein haben
mdchte, sondern so verwickelte, dass sie zu den widersprechend-



498

sten Deutungen Anlass gegeben haben. Um einen solchen Ge-
websverlust, der simmtliche Schichten der Epidermis betroffen
und das daran angrenzende Gewebe des Corium mehr oder
weniger in Mitleidenschaft gezogen hat, mit neuen Epithelien
zu decken, ist eine Lebensthitigkeit der Gewebszellen aus der
Umgebung des Defectes erforderlich. Sie kénnte theoretisch
bestehen in Umbildung, Neubildung und Ortsverinderung. Die
Neubildung kénnte bestehen in einem Neu-Entstehen an Ort und
Stelle durch Furchung ausgeschiedenen protoplasmatischen Stoffes,
oder aber in Vermehrung der vorhandenen Epithelzellen durch
Theilang. .

Fir die Umbildung konnten zwei Zellarten in Betracht
kommen: die Bindegewebszellen des Defect-Grundes und die hier
nach kurzer Zeit in reichlicher Menge auftretenden Leukocyten.
Beides. ist beschrieben worden. Buckhardt') lisst die neuen
Epithelien aus einer Umwandlung der fixen Bindegewebskérperchen,
Biesedacki®) und Pagenstecher?) dieselben dagegen aus den
Leukocyten hervorgehen. In neuester Zeit ist eine derartige Meta-
plasie in den Uterushérpern nach der -Geburt von Duval*) und in
der Blase von E. de Rouville®) beschrieben worden. Wihrend
nach Duval die Epithelien aus dem Bindegewebe entstehen,
die Bindegewebszelle also im alten Sinne zu einer Urzelle, einer
protée, erhoben wird, vertritt Rouville die Ansicht, dass in der
Blase die Epithelien gleich der Wandung mesodermatischen Ur-
sprunges seien.

Das Neu-Entstehen der Epithelien schildert Arnold€) aus-
fiihrlich. Er ist der Erste, der den epithelialen Ueberhdutungs-
Vorgang in vivo unter dem Mikroskop an der Zunge, der
Schwimmhaut und der Cornea des Frosches verfolgt hat. Seine

9 Citat von Branca, Journ., de PAuvat., 1899, Vol. 35, 3, p. 289.
) Biesedacki, Ueber die Bildung von Plilyktenen und die epitheliale

Regeneration auf der Frosch-Schwimmbaut. Unters. d. Krakauer Path.-

anatf. Institut, 1872, S. 60—84.

--8) Wiener Sitzungsber., 1871.
4 Duval, Soc. biclogique, 18. Dec. 1890.
%) E. de Rouville, Reégénédration de 1'épith. vésical. Comptes rendus

de P’Academie des Sciences, 28. Dec. 1898.

6) Arnold, Die Vorginge bei der Regeneration epithelialer Gebilde.
Dieses Archiv, 46, 1869, .
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Sechlussfolgerungen sind eigenartig: Das Bindegewebe scheidet
kérriges Protoplasma aus, das am Epithelsaum, - offenbar
unter dem Einflusse desselben, in Epithelzellen gefurcht wird.
Aber die einzelnen Beobachtungen, die er genau wiedergiebt,
und die ihn zu dieser Schlussfolgerung veranlassten, sind werth-
voll. Er sieht das ,kornige Protoplasma“ vor der angenommenen
Furchung am Epithelsaume ,hyalin“ werden, ferner ein passives
Vorriicken des Epithelsaumes, das er sich nur aus dahiater
liegenden Zelltheilangen zu erkliren weiss, da er jegliche auf
Fortpflanzung oder Vermehrung abzielende Vorginge am Epithel-
rande vermisst. Er erwdhnt auch bereits, dass dieser Epithel-
rand mitunter eigenartig eingestiilpt erscheint. Zu &hnlichen
Endresultaten kommt Morat®), dessen Auslassungen mehr theo-
rethischer Natur sind. Nach ihm soll das Bindegewebe ein
Netz bilden, in dem die Epithelien neu entstehen. Diese An-
schauungen sind mit dem Satz: ,omnis cellula e cellula® unver-
tridglich und wohl nur unter dem Eindruck der damals neu ent-
deckten embryonalen Furchungsvorgénge entstanden. Aber auch
das Hervorgehen ectodermaler aus mesodermalen Zellen - liuft
der feststehenden Wahrung von der Einheit der Keimblitter im
ausgebildeten Organismus zuwider®). Diese ist von Virchow
in seinem Satz von der legitimen Succession der Zellen lingst aus-
gesprochen. Und die natiirlichen Grenzen fiir die Art der Zell-
Entstehung sind in neuester Zeit noch enger gezogen worden
durch die Beobachtung, dass nicht nur eine jede neue Zelle aus-
schliesslich aus einer gleichartigen oder verwandten hervorgeht,
sondern dass in der Form, in der dies geschieht, in der Mitosen-
Bildung, ein charakteristischer specifischer Typus zum Ausdruck
kommt?).

Die Ursprungsstitte der neuenm, einen Defect ausfiillenden
Epithelzellen wire somit in der epithelialen Umrandung desselben
zu suchen. Die Frage ist nur, ob der Defect von dieser aus

) Morat, Régénération des épithéles & la surface des plaies. Lyon
médieal, 1872. .

%) Karg, Studien iber transpl. Haut. Archiv fiir Anat. u. Physio-
logie, 1888.

%) Gesetz der Specifitit von Hansemann, Studien iber die Specifitit,
den Altruismus und die Anaplasie der Zellen, Berlin, 1893.
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durch neugebildete Zellen bewaéhsen oder durch Hineinwandern
solcher oder gar vorhandener gleichsam besiiet wird. Es er-
scheint als das Natiirlichste, dass Verluste, die ein Korpertheil
erlitten hat, wenn iiberhaupt, durch Wachsthum und Vermehrung
der iibrig gebliebenen gleichartigen Elemente erginzt werden.
Wadsworth u. Eberth’) bestdtigen dies Verhalten fir das
Cornea-Epithel. Sie beobachten Vergrisserung und Theilung der
Rundzellen und Wucherung des Epithels gegen den Substanz-
verlust. [Ebenso beschreibt von Wyss?®) die Epithelzapfen,
welche nach weniger als 48 Stunden eine penetrirende Hornhaut-
wunde schliessen, als Producte einer Wucherung des Epithels,
ausgehend von den cylindrischen Zellen seiner untersten Schicht,
an den¥n er Kerntheilungs-Figuren zur Geniige beobachtete. Etwas
anders Hussert sich schon F. A. Hoffmann?®. Er beobachtet
zwar auch Zellvermehrung am Epithelrande, aber die neu ent-
standenen ,jungen“ Epithelzellen sollen Fortsitze aussenden,
welche nicht nur diese selbst fortbewegen, sondern auch die
alten Epithelien mit fortreissen, so dass der friihere Substanz-
verlust durch ein Mosaik von alten und ,jungen® Zellen gedeckt
wird, und bei der Lockerung der alten Zellen sollen zahlreiche
sich einzwingende Wanderzellen (Leukocyten) behiilflich sein.
Es macht sich hier zum ersten Male das Bediirfniss geltend,
fir den epithelialen Ueberhdutungs-Vorgang auf Bewegungs-Er-
scheinungen anderer Natur zu fahnden, als sie ein Zellencomplex
darbietet, der durch Vermehrung seiner Elemente an Umfang
zunimmt und sich hierdurch npaturgemiss nach dem Orte des
geringsten Widerstandes hin ausdehnt. Hofmann findet die be-
wegende Kraft nicht in einer durch dahinter liegende Theilungen
entstandenen vis a tergo, sondern in der selbstindigen Beweglich-
keit der neu gebildeten ,jungen® Elemente, die er bei den alten
vermisst. Bei Klebs*) sind es gerade die vorhandenen Rand-
) Wadsworth und Eberth, Die Regeneration des Hornhaut-Epithels.
Dieses Archiv, Bd. 51, S. 861. 1870. )
%) von Wyss, Ueber Wundheilung der Hornhaut. Dieses Archiv, 1877,
Bd. 69, S. 24.
% F. A. Hoffmann, Epithel-Neubildung auf der Cornea. Dieses Archiv,
1870. Bd. 51, S. 373.

4) E. Klebs, Die Regeneration des Plattenepithels. Archiv f. exper.
Pathol., Bd. 4, H. 2, 8. 125.
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zellen der untersten Partien,- die contractil werden, sich los-
l6sen und sich so zu ,epithelialen Wanderzellen® umgestalten.
Ganz unabhéngig hiervon sollen ebendieselben untersten Schichten
auch contractile Protoplasma-Cylinder *) treiben kdnnen, die durch
Furchung in polygonale kernhaltige Platten zerfallen, welche,
der Contractilitit entbehrend, die neuen Epithelien darstellen;
Anschauungen, wie sie sich in den Aungaben iiber sich einsenkende
oder vordringende Protoplasma-Zapfen bei Schiiller®) und be-
sonders bei Billroth®) wiederfinden. Aehnliche DBewegungs-
Erscheinungen am epithelialen Wundrande, wie Klebs, der die
Schwimmhaut des curarisirten Frosches unter besonderen Vor-
sichtsmaassregeln zur Verhiitung der Austrocknung zu seinen
Experimenten benutzte, beschreibt Heiberg®), der die ausge-
schnittene Froschcornea, im Serum lebend erhalten, betrachtete. -
Klebs unterscheidet zwei gesonderte Regenerations-Vorgiinge.
Das Vorwachsen und das Vorwandern freier, beweglich ge-
wordener Zellen.

Die Frage nach der Arf der Zellvermehrung beim Vor-
wachsen ist eng verbunden mit der Frage der Art der Zell-
vermehrung in der Epidermis iiberhaupt. Flemming®) fand
nach zahlreichen vergeblichen Forschungen, iiberraschende Mengen
von Mitosen im Schweinsriissel. Er ist der Ansicht, dass die
Regeneration der Epidermis der S#ugethiere auf dem Wege
der indirecten Kern- und Zelltheilung stattfinde, die jedoch nicht
continuirlich, sondern schubweise in den Zellschichten auftreten,
die dem Bindegewebe der Papillen die nichsten sind. Wayzel®),

1y Diese contractilen Protoplasma-Cylinder erinnern unwillkiirlich an die
Epithelmuskelzellen, die Nusshaum spaterhin bei der Hydra be-
schrieben bat in seinen Beitrigen zur Naturgeschichte des Genus Hydra.
Arch. f. mikr. Anat., Bd. 29.

%) Schiiller, Beitrag zum Ueberhfutungs-Vorgang granulirender Flichen.
Dieses Archiv, Bd. 55. '

3, Billroth, Die allgemeine chirurgische Pathologie und Therapie, 1893
8. 76.

4) Hjalmar Heiberg, Wiener med. Jahrbiicher, 1871, S. 7.

% Walther Flemming, Zur Kenntniss der Regeneration der Epidermis
bei Sangethieren. Arch. f mikr. Anat.. Bd. 33, 1884.

%) Wayzel, Ueber eigenthimliche Vorginge bei der Theilung der Kerne
in Epithelzellen, Centralblatt fiir die medicinische Wissenschaft, 1875,
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der bei dem Ueberhdutungs-Vorgang die Kerntheilungs-Figuren
bereits als Kérnchen und Fadenzellen unverkennbar beschreibt,
ist stutzig iber das Missverhiltniss ihrer Zahl zur Ausdehnung
und Lebhaftigkeit der Wucherung, ferner iiber ihr Fehlen am
freien Epithelrande zu Beginn der Ueberhdutang. Nussbaum®)
beobachtet am Epithel der Haut der Froschlarven das Auftreten
von Mitosen erst, nachdem der Defect einschichtig gedeckt ist,
und vermuthet daher eine Zellvermehrung, ein Wachsthum
durch Amitose. Es gelingt ihm aber nicht, das Vorkommen
der erneuten Kerntheilung zu erweisen. Er beobachtet wohl
Einschniirungen, sieht diese jedoch npiemals bis zur volligen
Trennung fortschreiten.

Der scheinbare Widerspruch, dass gerade zu der Zeit, da
neue Epithelien den Substanzverlust decken, Kerntheilungs-Figuren
vermisst oder in nicht entsprechender Menge angetroffen wurden,
der Vorgang der directen Kerntheilung aber unerwiesen blieb,
fiihrte Peters zur Annahme der ,amdboiden Beweglichkeit®
der Epithelien. Den Ausfihrungen von Neese®), der eine
Art von Wanderung einrdumt, die Hauptrolle bei der epithelialen
Ueberhiutung aber der Kerntheilung und der durch die Theilung
bedingten vis a tergo zuspricht, halt Peters®) entgegen: ,Mir
scheint die Annahme ungezwungener, dass eine Unterbrechung
der Continuitit des Epithellagers ausgeglichen wird durch active
Wanderung der der’ Wunde zundchst gelegenen Zellen, be-
sonders, da in den ersten Stunden nach der Verletzung mehr
Zellen in die Wunde gelangt sind, als peripherisch von der-
selben durch indirecte Kerntheilung entstehen.“ Die Epithelien,
welche die active Wanderung ausfihren sollen, beschreibt
Peters*) als ,amdboide, spindelférmige Zellen“. ,Die ganze
Gegend um den Defect herum macht den Eindruck, als ob von
allen Seiten her die Zellen zusammenfléssen, um den Defect zu

1) Sitzungsberichte der niederrbeinischen Gesellschaft fiir Natur- und Heil-
kunde, 1882.

2) Neese, Heilungs-Vorgang der Hornhaut. Grife’s Archiv f. Ophthal-
molegie, Bd. 33.

% Peters, Usber die Regeneration des Endothels der Cornea. Archiv
f. mikr. Anatamie, Bd. 383, S. 154.

4) Peters, Regeneration des Epithels der Cornea. Inang.-Disseriation,

" Bonmn, 1885.
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decken. Dementsprechend findet sich in fast allen Priiparaten
eine deutliche auf das Centrum des Defectes gerichtete, radidre
Richtung der Zellen. Die Zellen konnen spindelfsrmig werden,
und es wurde Ofters beobachtet, dass eine solche Zelle einen
lingeren Fortsatz in den Defect hineinschickte.“ Kerntheilungs-
Figuren, meint Peters, selen ohnehin selten im Cornea-Epithel,
beim Ueberhdutungs-Vorgang aber noch spirlicher. Hingegen
spielt Peters auf das Vorkommen directer Kerntheilungen an,
indem er erwihnt, in der Regenerations-Zone 6fters mehrkernige
Zellen neben den einkernigen gesehen zn haben. Die Ergebnisse
Peters’ fiir das Cornea-Epithel entsprechen den Anschauungen,
die Ranvier') fiir den epithelialen Ueberhiutungs-Vorgang im
Allgemeinen ausdriickt: ,Les cellules epithéliales, qui remplissent
la solution de continuité, proviennent du glissement des cellules
préexistantes — — la multiplication, quand elle se produit, n’est
pas indispensable, ou plutét n’a qu’une valeur secondaire.”
Hier handelt es sich nur nicht um améboides Vordringen,
sondern um ein ,Gleiten“ der Zelien, also eine mehr passive
Bewegung. Branca?®) giebt von Priparaten, die er von der Ober-
hant des Triton und des Axolotl gewonnen hat, Beschreibungen,
die in vielen Punkten mit den Schilderungen von Peters iiber-
einstimmen. Auch Branca hilt das ,Gleiten“ fiir das wesent- -
liche Moment beim Ueberhéutungs-Vorgang, obschon er den Zell-
theilungen, deren mitotische Formen er ofters am Defectrande
beobachtete, einen gewissen Antheil an demselben nicht véllig
absprechen mochte. Es geht auch aus seinen Schilderungen
hervor, dass er das ,Gleiten® fiir nichts weniger, als fiir einen
passiven Vorgang angesprochen wissen will. Denn er sagt nicht
nar: , L’épithélium cutané glisse“, sondern er fihrt fort ,il en-
vahit la solution de continuité, il empiste, il monte sur les
saillies, s’enfonce dans les dépressions etc.“. Ein Zellengleiten
ist im Leben an kleineren Gruppen sich beriihrender Furchungs-
zellen des Froscheies von Roux?) beobachtet worden. Roux

) Notes & I'acad. d. Sciences réunies du prof. Ranvier, Archiv. d’anat.
microse., 1898.

%) A. Branca, Journal de ’anatomie, 1899, Vol. 35, No. 3.

% Wilhelm Roux, Ueber die Selbstorduung sich beriihrender Furchungs-
zellen des Froscheies. Archiv far Entwickelungsmechanik, 1896, H. 3.
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warnt selbst vor theoretischer Verallgemeinerung dieser an den
Furchungszellen festgestellten Bewegungen, die er mit dem
gleitenden Wandern vergleicht, das Seifenblasen bisweilen an
einander ausfiihren, indem er bemerkt: ,Das Zellengleiten ist
in letster Zeit auch bereits mehrfach theoretisch verwendet
worden, ohne dass es jedoch in den beziiglichen Fallen wirklich
gesehen worden wire.“ Auch Ribbert?) ist der Ansicht, dass
ein Defect im Oberflichen-Epithel in erster Linie durch Wandern,
actives Vordringen der an ihn anstossenden Epithelzellen aus-
gefiillt wird. Doch bringt er das Auftreten der Zellvermehrung,
erkenntlich an den Kerntheilungs-Figuren, hiermit in urséichlichen
Zusammenhang und macht den Grad und Umfang ihrer Be-
theiligung von der Ausdehnung des Substanzverlustes abhiingig.
Je grésser die Liicke ist, um so eher und um so schneller
miissen Zellvermehrungen den Ersatz fiir die vorgewanderten
Epithelien liefern.

" Weder Ranvier, noch auch Ribbert oder Branca be-
zeichnen eine bestimmte Schicht in der Oberhant, von der
das regenerative Vordringen durch Wandern oder Gleiten aus-
ginge, sondern lassen mehr oder weniger alle Schichten daran
betheiligt sein. Nuar Ranvier?) giebt eine Erkldrung fiir das
plétzliche Vordringen der Randzellen, die bei Ribbert vermisst
wird. Ranvier veranschaulicht das Gleiten der Epithelzellen,
indem er sie mit eingepferchten Elfenbeinkugeln, ,billes com-
primées dans un sac“, vergleicht. Sobald diese zusammenge-
pressten Epithelien von ihrer einzwingenden Hiille befreit werden,
wie dies bei Durchtrennung durch Substanzverlust geschieht,
sollen sie vermége ihrer Elasticitdt in die entstandene Liicke
hervorquellen. ~ Mehr aus dem inneren eigenartigen Wesen,
mehr aus einer physiologischen, als aus einer beiliufigen physi-
kalischen Eigenschaft leitet Kromayer?®) das active Vordringen,
das Wandern der Epithelien ab, und diese Aufassung fihrt ihn
auch dazu, eine ganz bestimmte Epidermis-Schicht, nehmlich die

1) Ribbert, Das pathologische Wachsthum der Gewebe u. s. w. Bonn,
1896.

2 a. a. O.

% Kromayer, Die Parenchymhaut uud ihre Erkrankungen. Leipzig,
1899, Archiv fiir Entwickelungsmechanik, Bd. 8, H. 2.
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der Stachelzellen, als diejenige zu bezeichnen, von der die Wund-
Ueberhéintung bewirkt wird. Analog wie Roux?) fiir kleinere
Gruppen der Furchungszellen mehrere Unterarten der Cytotaxis
unterscheidet, die er an ihnen beobachtet, bezeichnet Kromayer
als ,zwei complexe Wirkungsweisen der Epithelzelle®, als Com-
ponenten des epithelialen gestaltenden Geschehens die Epithelio-
philie und die Desmophilie. Das eine ist die Fahigkeit der
Epithelzellen, sich untereinander anzuziehen und zusammenzu-
fiigen, das andere diejenige, vom Bindegewebe -angezogen zu
werden und sich mit ihm zu verbinden. Bei den Basalzellen
der Epidermis ist nun sowohl Epitheliophilie, als auch Desmo-
philie befriedigt, nicht so bei den in héhere Epidermis-Lagen vom
Bindegewebe abgedriingten Epithelien. Die Entstehung eines
Epidermis-Defectes giebt auch letateren Raum, ihre Desmophilie
zu bethitigen. Der Anzichung des freiliegenden Bindegewebes
folgend, wandern sie auf die Wundfliche. Die Wund-Ueberhéutung
wird dementsprechend ,wesentlich oder ausschliesslich von den
Stachelzellen bewirkt, welche nicht im Zusammenhange mit dem
Bindegewebe stehen, nicht aber von den mit dem Bindegewebe
zusammenhingenden Cylinderzellen.* Die Beobachtungen, durch
welche die Erkenntniss dieses Verhaltens gewonnen wurde,
schildert Kromayer folgendermaassen: ,Die epitheliale Ueber-
hdutung geschieht in der Weise, dass vom Rande her die micht
in directer Verbindung mit dem Bindegewebe stehenden Stachel-
zellen sich auf die Wundfliche schieben, ohne jedoch aus ihrem
Zusammenhange mit den iibrigen Epithelzellen zu treten. Dabei
wird die Stachelzeller-Schicht in toto geradezu nach- der Wund-
fliche hingezogen; ihre einzelnen Zellen werden in der Richtung
des Zuges gestreckt und nehmen eine lingliche, mit der Lings-
axe senkrecht zam Wundrand gerichtete Lage an“. Garten?)
beschreibt beim Process der Wund-Ueberhiutung einen Vorgang am
epithelialen Wandrande, der gleichfalls auf Activitit der Epithel-
zellen zuriickzufiihren ist und ein Vorriicken des Epithelrandes
bedingt, die Bildung des Contractionsringes. An zwei kreisrunden
Oberhaut-Defecten von verschiedenem Duarchmesser, die er an
9 a.a. 0.

?) Garten, Die Intercellularbricken und ihre Function. Archiv fiir
Anatomie und Physiologie, 1895.
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seinem eigenen Arm herstellt, und die er in Schnitten betrachtet,
die parallel zur Oberfliche angelegt sind, sieht er, das eine
Mal direct an den Defect angrenzend, -das andere Mal etwas
weiter zuriick liegend, rings um den Defect herum einen ge-
schlossenen Kranz von linglichen, mit ihrer Lingsachse tangential
zum Defectkreis eingestellten Epithelien, zwischen denen - die
Zellbriicken stark verkiirzt sind. Die centripetale Wirkung dieses
epithelialen Contractionsringes ist der Linge des Radius um-
gekehrt proportional. - Auf ein anderes wesentliches mechanisches
Moment bei der Epidermis-Ueberhdutung weist K6nig in seinem
Handbuch der allgemeinen Chirurgie hin. Es handelt sich um
die Betheiligung des Bindegewebes. Kdnig unterscheidet nehm-
lich zwei Factoren der Epidermis-Ueberhiutung, einen passiven,
den Zug, den die schrumpfenden Granulationen auf den Epithel-
rand nach dem Wundcentrum hin austiben, und einen activen,
das Vorschieben und Vorwachsen der Epithelien. Die Bedeutung
des bindegewebigen Zuges fiir den epithelialen Ueberhdutungs-
Process erhellt aus der betrichtlichen Verzigerung desselben
auf Granulationsflichen, deren Unterlage nicht verschieblich ist,
wie dies fiir Granulationen zutrifft, die dem Knochen unmittelbar
aufsitzen. Konig schildert dieses mit den Worten: ,Dieser
Epidermis-Rand schiebt sich nun von allen Seiten allmahlich iiber
die Granulation hinaus, und wihrend also einmal die schrumpfende
Granulationsfliiche die Wunde verkleinert, wird der iibrig bleibende
Theil durch die sich vorschiebende Epidermis bewachsen. Dies
, Vorschieben® und ,Bewachsen® wird niher erliutert: ,An der
Peripherie der granulirenden Fliiche werden von dem frei liegenden
Rete malpighii aus neue Zellen gebildet, welche, nach der
schrumpfenden Granulation wandernd, sich auf diese legen.”

1L

In allen diesen hier wiedergegebenen Ausfiihrungen sind,
abgesehen von Schiiller’s auf feinere Einzelheiten nicht ein-
gehenden Mittheilung, nur zweimal Priiparate niher beschrieben,
die von der menschlichen Oberhaut stammen, nehmlich von
Branca und von Garten. Branca beschreibt aber nur Epi-
dermis-Formationen nach vollendeter Ueberhdutung von Unter-
schenkelgeschwiirs-Granulationen. Im Uebrigen stiitzt er sich
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anf Priiparate, die er der Oberhaut des Triton und des Axolotl
entnommen hat. Wadsworth und Eberth, von Wyss,
Heiberg, Mayzel, F. A. Hoffmann, Neese und Peters be-
trachten den Ueberhdutungs-Process des Cornea-Epithels, und
Nussbaum sagt ausdriicklich, dass seine Beobachtungen fiir
Froschlarvenschwanz und Froschcornea-Epithel gelten. Fiir das
Verfolgen des Vorganges im Leben, wie dies Arnold, Klebs,
Nussbaum gethan, bleiben nur solche Beobachtungs-Objecte ge-
eignet.  Doch scheint es nicht miissig, der Reihe fixirter Pripa-
rate von der Cornea und der Oberhaut von Kaltbliitern solche
von der Oberhaut von Warmbliitern anzufiigen. Bei den be-
greiflichen  Schwierigkeiten, eine geniigende Anzahl von Ver-
suchen an der Oberhaut des Menschen selbst anzustellen, sind
wir im Wesentlichen zur Erkenntniss des epidermidalen Ueber-
hiutungs-Processes beim Menschen auf Rickschliisse aus Ergeb-
nissen angewiesen, die wir an anderen Sdugethieren gewonnen
haben. Die Entdeckungen, die Flemming betreffs der physio-
logischen Regeneration der Epidermis im Riissel des Schweines
machte, verallgemeinerte er fiiglich auf die Epidermis der Sduge-
thiere. Das Gleiche scheint fiir Untersuchungen an der Oberhaut
des Kaninchens betreffs des pathologischen Regenerations-Processes
der Epidermis berechtigt und jedenfalls stichhaltiger, als das
Verhalten der Epithelien der. Cornea von Froschen oder der
Oberfiichen-Bekleidung von Froschlarven und Salamandern mit
demjenigen der menschlichen Epidérmis zu identificiren. Eine
Folge solcher Priparate vom Kaninchen soll hier beschrieben
und die sich daraus ergebende Ansicht von dem Ueberhiiutungs-
Vorgang bei Bedeckung von Defecten im Oberflichen-Epithel der
Sadugethiere angeschiossen werden. Vorher soll nur zweier Be-
obachtungs-Versuche gedacht werden, welche im Leben anter dem
Mikroskop ausgefiibrt wurden,

Der eine galt der Wundiiberhdutung selbst und wurde am
“Axolotl vorgenommen. Es sollte eigene Anschauung gewonnen
werden von den Vorgéngen, die Arnold verfolgte. Arnold
betrachtete die ausgeschuittene Froschcornea in der feuchten
Kammer, und, ohne die Vorkehrungen gegen den Einfluss der
Luft, die Klebs hierfiir erdachte, die Zunge und die Schwimm-
haut des curarisirten Frosches. Auch dieses wurde, jedoch mit
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ungeniigendem Erfolge, versucht, Das frisch regenerirte Stiick
eines Axolotlschwanzes erwies sich als geeigneter. Der fast
ginzliche Mangel an Pigment gestattete einen klaren Durchblick
und deutliche Abgrenzung der einzelnen Epithelien gegen ein-
ander und gegen ihre Unterlage. Der Rumpf und Kopf des
Thieres warde in lockere Gaze, die immer von neuem befeuchtet
wurde, eingehiillt, und das Thier, also immobilisirt und lebens-
fihig erhalten, auf einen Frosch-Objecttriger gelegt. Unter der
Lupe wurde am besagten Schwapzende durch einen Scheeren-
schnitt ein Stiick Oberhaut vor 2 mm Linge und 1 mm Breite
entfernt, und nun dieser Defect mit mittlerer Vergrisserung unter
dem Mikroskop betrachtet. Die Beobachtung erstreckte sich
iiber 9 Stunden, mit § Stunden Unterbrechung. Zuerst war der
Defect leer, das zu Grunde liegende Bindegewebe augenscheinlich
nicht alterirt, der Blutstrom zweier centrifugaler und unmittelbar
unter der zu Tage liegenden Fliche daherziehender Gefisse un-
behindert und unverdndert, die Epithelrdnder scharf und senk-
recht abgesetst, die Grenzen ihrer fein gekérnten Leiber als
zarte Linien deutlich bezeichnet, ihre rundlichen Kerne von
nicht betrichtlicher Grosse wohl zu unterscheiden. Die erste
Verdnderung machte sich auf dem Defectgrunde bemerkbar.
Hier zeigte sich bald, iber der ganzen Flache gleich{6rmig
hervortretend, eine glasige, homogene Masse, die allmihlich bis
zu den unteren Epithelschichten anwuchs und den Eindruck
eines serdsen Exsudates machte. Ungefihr zu gleicher Zeit be-
gann der Blutstrom in den beiden Gefissen des Defectgrundes
sich aoffillig. zu verlangsamen. Im selben Maasse wurde die
Stromung in den collateralen, am Rande des Substanzverlustes
entlang ziehenden Gefissen beschleunigt. Nach etwa 2 Stunden
stand der Blutstrom in jenen Gefissen vollkommen still, diese
hatten ein betrdchtlich stirkeres Volumen angenommen, die
Stromgeschwindigkeit des darin carsirenden Blutes blieb aber
gleichviel eine deutlich beschleunigte gegen diejenige in anderen
gleich starken Arterien. Nach etwa 2% Stunden war der Substanz-
verlust deutlich und im Ganzen kleiner geworden, ohne dass an
der epithelialen Umrandung eine Verinderung aufgetreten wire.
Hingegen wurde die anfinglich glasice Masse, die den Grund
des Defectes iiberzog, vom Centrum aus undurchsichtiger, kdrniger.
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Nur in den Randzonen, wo sie an das Epithel grenzte, blieb sie
klarer, durchscheinender. Die Epithelien dieser Schichten zeigten
nun auch, nach etwa 4 Stunden, insofern einen sich allmihlich
verschirfenden Gegensatz zu den héher gelagerten, als ihre
Zellgrenzen weniger deutlich und ihr Zellkérper, gleich der an sie
anstossenden glasigen Masse, etwas mehr durchscheinend wurde,
wihrend ihr Kern sich um so deutlicher abhob. Dagegen traten
in den héheren Epithelzellen-Schichten, die nicht mit jener Masse
in Beriihrung standen, sondern frei am Defectrande lagen, die
Zellconturen immer ausgeprigter hervor. Sie warden jedoch
unregelmissiger und erschienen enger gezogen, als die zarteren
ebenen und rundlichen Umrisse der Grundzellen. Auch in diesen
war der Zellleib weniger gekérnt und heller geworden, als in
den weiter zuriick liegenden Epithelien. Doch treten ihre Kerne
jetzt deshalb nicht deutlicher hervor, sondern sind in ihren
unregelmissigen Umrissen gleichfalls mehr verschwommen, stellen-
weise kleiner, bisweilen -fiberhaupt nicht mehr zu etkennen.
Nach fast b Stunden ist der freie Rand der obersten Epithel-
schichten ausgezackt geworden, es werden Einsenkungen und
Hervorragungen von Zellen gebildet, die hier in ihrer eben
beschriebenen Beschaffenheit den Eindruck von Zerrbildern
machen. Dieser also umgestaltete Rand ragt iber die mit der
theils gekérnten, theils etwas mehr glasigen Masse in Beriihrung
getretenen unteren Epithelien hervor, und diese Erscheinung
wird im Laufe der 6. und 7. Stunde noch prégnanter. Dann
erfolgt ein augenscheinlicher Stillstand. Die Epithelien der
untersten Lagen bleiben rundlich mit zarten Umrissen, hellerem
Protoplasma und deutlichem, bldschenformigem Kern, die an-
grenzende Zone der den Defect im Grunde erfiillenden Masse
bleibt etwas mehr durchscheinend, als ihr gekérates Centrum, die
oberen Zellschichten ragen um 3—4 Zelllingen iiber die untersten,
hierdurch wie in einem Recessus gelagert erscheinenden Zellen
ringsum am ganzen Defectrande hinaus, ihr freier ausgezackter
Saum bleibt uonverdndert, unbeweglich, ihre Elemente, durch
dunkle, breite Conturen gegen einander abgegrenzt, verbleiben
nach verschiedenen Richtungen hin zu denselben eckigen Figuren
ausgezogen; bald sternférmig, bald mehr lang gestreckt und ab-
geflacht, erscheinen sie bisweilen mit ihrem hellen, gleichformigen
Archiv f. pathol. Anat. Bd. 163. Hft. 3. 34
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und durchsichtigen Zelleib, - der dennoch nur selten einen un-
deutlichen Kern erkenmen lisst, wie lichte Plittchen.

Als nach zwei weiteren Stunden eine Aenderung nicht ein-
trat, sondetn der Zustand beharrte, wurde die Beobachtung ab-
gebrochen. Die TFortsetzung derselben am nichsten Morgen
wurde dadurch vereitelt, dass der Axolotl, der' unmittelbar npach
beendigtem Experiment nicht die geringsten Stdrungen. erkennen
liess, - iber Nacht starb, offenbar in Folge einer durch die Wunde
erfolgten Infection aus dem BaSamwaSber wie sie belm Triton
in solchen Fillen die Regel ist. ‘

Der Versuch ist eine Illustration des Einflusses der Luft
auf eine Wunde und deren Wundriinder. - Von Lebensvorgiingen,
die “auf die epitheliale Ueberhidutung selbst abzielten, konnten
keinerlei Anzeichen' erkannt werden, es sei denn, dass man
solche im Verhalten der  untersten. Randepithelien erblicken
wolle, die bei regem Zufluss serdser Fliissigkeiten zur Wunde,
von diesen imbibirt, mit hellerem rundlichem Zellleib und blischen-
formigem” Kerne erschicnen.” Branca berichtet an der Hand
seiner fixirten Priiparate vom gleichem Objecte, dass in der
8. Stunde das Hautepithel gleite und in ‘den Substanzverlust
einzufallen beginne.  Es konnte dies: hier im Leben nicht bestétigt
werden, - Die verfolgten Erscheinungen erinnerten theilweise an
die Beschreibungen Arnold’s. Sie. diirften als.Folgen dusserer
Einwirkungen gedeutet werden. Der ungewohnte Reiz, der das
seines epithelialen Schutzes beraubte Bindegewebe traf, war nicht
nur stark genug, serdse Ausscheidungen zu veranlassen, die spiter-
lin zum Theil gerannen, sondern er’ war auch so inténsiv, dass
dié Zwei im Bindegewebe unter der Wundfliche gelegenen Gefésse
bis:- zut - Thrombirung des in ihnen enthaltenen Blutes in Mit-
leidensehaft  gezogen wurden, und eine allgemeine Schrumpfung
eintrat, die- sich an der Wundfliche durch Verkleinerung der
Liicke zu ‘erkennen . gab. Dieser Reiz bestand wohl wesentlich
in"vermehrter- Wasser-Entzxehung, die Folgezustinde beruhten auf
Austrocknung Ausser dem Schrumpfen des bindegewebigen
Wundgrundes mag hierher auch 'der Vorgang am Epithelrande
in den hoheren Schichten gereéchnet werden. Der Schwund des
Kernes, das Lichtwerden des Zellkérpers sind sichere. Anzeichen
des Unterganges der Zellen. Die eckigen, sternférmigen Figuren
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derselben lassen auf Schrumpfung durch Austrocknung schliessen,
ebenso die verdichteten und niher an einander geriickten Zell-
membranen, die als breitere und dunklere Linien im Umriss
imponiren.” Das Ueberragen der oberen {iber die unteren Epithel-
zellen-Schichten kann aus der gleichen Ursache hergeleitet werden.
Eine Epithelzellenkette von 6 mm wird, wenn die einzelnen Zellen
durch Wasserabgabe auf & ihres Volumens zusammenschrumpfen,
zumal, wenn dabel zugleich ihre Zwischenzellen-Liicken ver-
streichen, um mindestens 1 mm verkiirzt, und wenn sie nun zur
Umrandung eines Defectés geschlossen ist, so wird sich das darin
dussern, dass dieser Rand allenthalben um ungefihr 3 mm nach
dem Wundcentrum hin vorriickt. Eine solche Erklirung wire
wenigstens fiir das vorliegende Verhalten hinreichend, und wenn
aus dem Geschehenen {iberhaupt dariiber eine Vorstellung gebildet
werden soll, .zugleich die bestmogliche, da sich andere objective
Anhaltspunkte zur Erliuterung durch die Beobachtung nicht
gewinnen liessen. ’

Der zweite Versuch sollte die Eigenbewegung der Epithelien
veranschaulichen’). Von der Unterfliche der Zunge eines Kanin-
chens wurde mit einer Cooper’schen Scheere ein Stiickchen
Oberhant mit daran haftender Unterhaut und Muskel ausge-
schnitten, dann von diesem Gewebsstiickchen unter der Lupe
durch Zupfen die diinone Muskelschicht, das Bindegewebe ent-
fernt, bis Epithelzellen zu Tage lagen, von denen aus den unter-
sten und mittleren Lagen kleinere Gruppen entnommen wurden,
durch deren abermaliges vorsichtiges Zerzupfen in Kochsalz-
l6sung kleinere Verbinde von 5—8 Zellen und einige einzelne
Epithelien isolirt wurden. Die Beobachtung geschah mit Zeiss’
homogener Immersion % und Compensations-Ocular No. 6 im
hingenden Tropfen im Thermostaten bei einer Temperatur von
36,8°—317,8° und einer Concentration der Kochsalzlosung von
6, 6%, 7 pCt. und warde erst 8, dann 4 und dann 5 Stunden

) Waldeyer fand in frisch nach der Exstirpation untersuchten. Carci-
nomen bewegliche Zellen, die er mniclit nur fir junge Epithelzellen,
sondern auch fir Infectionserreger des Krebses hielt (Klebs, Dieses
Archiv, Bd. 55 und Volkmann’s Sammlung klinischer Vortrige).
Andere Beobachtungen . iber Eigenbeweglichkeit isolirter Epithelien
vermochte ich in der Literatur nicht zu finden. ‘

34*
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hinter einander fortgesetst, das eine Mal vach 4 stiindiger Beob-
achtung und 5 stiindiger Zwischenpause von Neuem aufgenommen,
ohne dass das Object aus dem gleichwarm erhaltenen Ther-
mostaten entfernt wurde. Es handelte sich hier um eine Gruppe
von 8 Zellen, deren Verhalten wiedergegeben werden soll. - Die
Epithelien waren in zwei Reihen angeordnet. Die eine enthielt
4 in Grésse und Gestalt wenig von einander abweichende, cylin-
drische Zellen, deren gemeinsam gebildeter freier Rand fiir 3
derselben annihernd in gerader Linie verlief und nur leichte
Einkerbungen an den Zellgrenzen aufwies, wihrend die vierte
durch eine schmale Liicke von ihrer Nachbarin abgehoben, nur
in einem Winkel mit zwei Zellen der anderen Reihe in Ver-
bindung stand. Diese setzte sich gleichfalls aus 4, in Form
und Grdsse aber deutlich verschiedenen Epithelien zusammen,
deren freier Rand eine unregelmassig gewellte und gezackte Linie
bildete, und deren Betheiligung an der Verbindung mit den
Zellen der anderen Reihe im Gegensatze zu diesen mit Partien
ibrer Oberfliche in sehr ungleicher Ausdehnung erfolgte. Die
Zellen der ersten Reihe waren, mit Ausnahme der vierten, eng
mit einander verbunden, zwischen denen der zweiten Reihe waren
schmale Intercellular-Liicken zu sehen, die von zarten Verbindungs-
fiden zeitweise {berbriickt wurden. Die Umrisse waren scharf
ansgeprigt, die Zellleiber deutlich gekorns, rundliche oder ovale,
ziemlich grosse Zellkerne in allen, wenn auch nicht immer in
derselben Lage innerhalb derselben, gut erkennbar. Alles spricht
dafiir, dass es sich um je 4 Zellen der Basalschicht und der
daran grenzenden Epithellage handelte. Nach Verlauf von 2
Stunden worden nun die Umrisse blasser, mehr abgerundet, zugleich
wurde der Zell-Inhalt klarer. Dieses Verhalten nahm in weiteren
zwei Stunden dahin zu, dass alle Zellen rundlich, glatt und zart
contourirt, mit hellem Inhalte erschienen, der einen rundlichen,
blischenformigen Kern in sich schloss, — ein Bild, das an das
yplasmode semé de noyaux® erinnert, mit dem Ranvier den
epithelialen Wundrand zu Beginn des Regenerations-Vorganges
bezeichnet. Nirgends war eine Verlagerung der Zellen gegen
einander, etwa in der Art des Gleitens der Furchungszellen, er-
folgt; selbst die nur an dem einen Pole mit anderen Zellen in Ver-
bindung stehende vierte Zelle der ersten Schicht hatte ihre Lage
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in nichts gedndert, sondern nur den Vorgang der Abrundung
etwas vollstindiger vollzogen, als ihre durch allseitiges Anein-
anderhaften darin beeintrdchtigten Nachbarn, Die Zellen waren
alle aufgequollen, und dies ist das Einzige, was bei den zahl-
reichen Wiederholungen des Experimentes, bei den verschiedenen
Kochsalz-Concentrationen von 6, 6,5 und 7 pCt. und constanten
Temperaturen von 37,8° 37,5,° 37,2° und 36,8° Celsius, immer
von Neuem beobachtet werden konnte. Der Zustand hatte sich
nach ferneren D Stunden in nichts geéndert.

Um ein Urtheil tiber die am&boide Beweglichkeit der Epithelien
zu gewinnen, die in solchen Verbinden behindert sein konnte,
warden einzelne, isolirte Epithelien der verschiedensten Bildungen
in gleicher Weise betrachtet. Sie befanden sich in denselben
Lebensbedingungen, unter denen Leukocyten das herrliche Schau-
spiel ihrer mannigfaltigen Gestalts-Verinderung durch Ausstrecken
und Einziehen von Pseudopodien oder von Locomotion durch
Nachziehen des Korpers, der den haftenden Fortsatz ausstreckte,
darbieten. Dennoch war nichts von alledem wahrzunehmen. Die
Zellen rundeten sich nur mehr ab, wurden dabel etwas umfang-
reicher und ihr Inhalt zugleich durchsichtiger, auch bei der
freien, einzelnen Zelle dieselben Quellungs-Erscheinungen als
einzige Verinderung, wie sie kleinere Verbinde aufgewiesen
hatten.

Beweise, Anhaltspunkte fiir irgend eine Art der Eigenbe-
wegung der Epithelzelle konnten somit nicht erbracht werden.
Ein Vorkommen derselben erscheint demnach in hohem Grade
unwahrscheinlich, weno nicht ausgeschlossen, es sei denn, dass die
Fihigkeit schlummere und nur auf besondere, andere als ther- -
mische und mechanische Einwirkungen hin entfaltet werde. Das
Bindegewebe, das, wie Kromayer will, durch seine Anziehungs-
kraft erst das Anniherungs-Bestreben in den Epithelzellen wach-
rufen soll, fehite bei den Versucher. :

Auch hier muss weitere Aufklirung durch die fixirten Pri-
parate angestrebt werden, denen allein die Haupt-Aufgabe zukommt,
die einzelnen Phasen der epithelialen Ueberhiiutung festzulegen.
Die ihrer Beschreibung folgenden Erérterungen werden die Er-
scheinungen dieser beiden Hiilfs-Experimente mit in' Betracht zu
ziehen haben.
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Die Priiparate wurden nur in einigen besonderen Fillen der
Epidermis des Kaninchens entnommen. - Das Epithel der Innen-
seite der beiden unteren Lippenwiilste und die Unterfliche der
Zunge erschienen mehr geeignet. Es hat im Allgemeinen dieselbe
Struetur, nur den fiir die vorliegenden Untersuchungen wesentlichen
Vorzug, dass seine Zellen meist bis in die héchsten Lagen noch
missig saftreich und mit einem deutlichen Kern versehen sind.
Hier gelang es nach einiger Uebung mit einer geraden Scheere
durch kurzen scharfen Schnitt glattrandige Substanzverluste von
beliebiger Grosse und Tiefe derart herzustellen, dass sie das
Epithel durchsetzten, das Bindegewebe aber entweder so gut
wie garnicht, oder aber nur in seinen oberflichlichsten Schichten
mit betrafen. Es wurden hierbei ein jedes Mal besondere Ziele
verfolgt. Es galt lediglich, die Vorgiinge der Regeneration zu
ermitteln, wie sie sich thatsichlich unter gewshnlichen Um-
stinden abspielen. Denn wie Ribbert zutreffend sagt: ,Die
Regeneration fiir sich allein kionnte nor studirt werden, wenn
es moglich wire, vollig leere Defecte zu schaffen. Durch die
Wahl des Ortes fiir die Defecte — hinterer unterer Zungenrand
und Innenfliche der Lippe — wurden intercurrente Beeintrich-
tigungen im Heilungs-Process mit gleichem Erfolge hintenan ge-
halten, wie von Wyss es fiir die Kaninchen-Cornea durch Ver-
nihung der Augenlider erzielte. Die kiinstlichen Defecte wurden
nuon in bestimmten Intervallen angelegt, nach Ablaof eines ge-
wissen Zeitraumes das Thier getidtet, und die Defecte mit
schmalem, aber ausreichendem umgebendem Gewebssaume heraus-
geschnitten. ‘

Diese Stiickchen wurden sofort in eine Mischung von 2 kalt gesittigter
Sublimatlésung und % concentrirtem Alkohol auf etwa 6 Stunden gebracht,
alsdann direct in concentrirten, mit Lugol’scher Liosung bis zur dunklen
Weinfarbe versetzten Alkohol auf 24 Stunden, und aus diesem auf weitere
24 Standen in reinen concentrirten Alkohol gelegt. Dieser wurde mit der
gleichen Menge Chloroform unterschichtet, so dass das Gewebsstiick erst auf
der Grenze suspendirt blieb und, allmahlich sich mit Chloroform imbibirend,
bis auf den Boden des Flischchens herabsank. Nunmehr in frisches Chloro-
form gebracht, das zur Hilfte mit geschabtem Paraffin versehen wurde,

verblieb es in dieser Mischung bei Zimmertemperatur 4 Stunden, dann im -
Thermostaten 1 Stunde und in bereits ebendort verflissigtem Paraffin 4
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Stunden, um endlich ausgegossen und in Biswasser zum fertigen Block
erhértet zu werden. Von solchen Priparaten konnten Serienschnitte von
3—5 1 ohne Schwierigkeit hergestellt werden. Sie waren durchweg g\}t
fixirt und frei von storenden Quecksﬂber-Nlederschléden Wesentlich zur
Fixation - der Zell- und Kern-Structuren wurde Subhmat angewandt, und
wenn auch Wolffl) gezeigt hat, dass dies zur Festhaltung der Kerntheilungs-
Figuren Gberfliissig sei, da diese nach der Exstirpation ohnehin nicht weiter
ablaufen, so bestdtigte sich doeh die Ansicht 0. Israel’s?), dem die Beob-
achtung Wolff’s gleichfalls nicht entging, dass zur klareren Darstellung
und zum dentlicheren Kenntlichmachen derselben ein gutes Fixationsmittel von
Bedeutung sei. Hierauf kam es aber in den vorliegenden Untersuchungen
recht sehr an. Zur Firbung erwies sich Himat6xylin-Eosin im Allgemeinen
als durchaus geeignet und ausreichend. Bisweilen wurde van Gieson’s
Hématoxylin-Saurefuchsin-Pikrinsfure-Farbemethode und fiir einzelne be-
sondere Zwecke die Elastica-Farbung nach Weigert angewandt.

Es ist begreiflich, dass meine Aufmerksamkeit sich zunichst
den verschiedenen Formationen zuwandte, die sich zu verschie-
denen Zeiten am freien epithelialen Wundrande darboten. FEs
waren zunidchst wesentliche Unterschiede durch die jedesmalige
Wirkung der Scheere bedingt. Héufig erschienen die epithelialen
Wundrénder, die 2—3 Stunden nach . Anlegnng des Defectes
fixirt wurden, fast senkrecht nach der Unterlage hin abgesetat.:
Oefters waren die einzelnen Epithelschichten jedoch nicht in
senkrechter, sondern in schriger Richtung getroffen worden, so
dass die oberen zuriickstanden und die unteren zu Tage lagen.
Nur 1 oder 2 mal sah ich das umgekehrte Verhiltniss. Ein
zweiter wesentlicher Unterschied ergiebt sich daraus, ob das
Bindegewebe mit durchtrennt ist oder nicht. Schneidet man,
nach Enthaarung durch Rasiren oder Auflésen der Haare mit
Calciumsulfit, -¢in Stiick von der Oberhaut des Riickenfelles eines
Kaninchens aus, ohne die Cutis mit zu verletzen, so entspricht
die entstandene Liicke in Form und Grosse avnihernd dem
herausgeschnittenen Stiickchen. Schneidet - man, jedoch durch
Ober- und Unterhaut, so klafft die Wunde alsbald und erscheint
ein gutes Theil grosser als -das herausgenommene Gewebsstiick.
Das Kaninchenfell ist in hohem Grade -elastisch. Die durch-

1) Ueber die Erhaltung der Kerntheilungsfiguren nach dem Tode u. s, w.
Archiv f. klin. Ch1rurg1e, Bd. 59, Heft 2. v

#) 0. Israel, Ueber die ersten Anfinge des Magenkrebses. Berlin. klin.
‘Wochenschrift 1890. '
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trennten elastischen Fasern ziehen sich zusammen und von dem
Orte der Durchtrennung zuriick. So kommt es, dass sie bei der
Wunde in centrifugaler Richtung, vom Mittelpunkt derselben aus-
gerechnet, beim ausgelésten Gewebsstiick aber in centripetaler
Richtung, gleichfalls von seiner Mitte aus gerechnet, wirken,
d. h., das eine Mal ein Klaffen, das andere ein Schrumpfen be-
dingen. Das ausgeschnittene Stiick ist bisweilen nach seiner
bindegewebigen Fliche hin leicht gewdlbt. Auffilliger aber ist
eine in solchen Fillen hdufig vorhandene Einstiilpung des Wund-
randes nach der Wundfliche hin. Die starre Epidermis halt
nicht Schritt mit der lebhaften Retraction des Bindegewebes,
die das Zusammenschnellen der elastischen Fasern bedingt. Wartet
man auch hier ab, bis dies Verhalten durch Gerinnen ausge-
schiedener serbser Wundsecrete festgelegt ist und fixirt so das
Ganze, so sieht man in zur Wundfliche senkrechten Schnitten
den Epidermis-Rand den Bindegewebs-Rand iiberragend, mit diesem
zugleich krallenférmig nach der Wundfliche hin eingezogen, wo-
bei die Art und Weise, wie die Epidermis durchtrennt ist, ob
gerade oder schrig, neue Modificationen bringt. Genau dasselbe
~wurde nun an der Schleimhaut der Zunge und der Lippen be-
obachtet. Firbungen mitWeigert’s Elastica-Firbung zeigten, dass
die elastischen Fasern hier zwar bedeutend zarter sind, -dafir
aber ein um so engmaschigeres, in der Fliche verlaufendes Netz
oder Flechtwerk bilden, das nach der epithelialen Bedeckung
hin, besonders in die Papillen, mehr oder weniger senkrecht auf-
steigende Fortsiitze aussendet, die, zahlreich veristelt, in Arkaden-
form, etwa in der Art der Veristelung der Mesenterial-Arterien,
zur Basalmembran jeder zweiten oder dritten Epithelzelle ver-
laufen. Diese Fasern sind reichlicher an der Lippe und am
Zungengrunde nach den Réndern hin, spérlicher nach der Raphe
hin entwickelt. Damit mag es im Zusammenhange stehen, dass
die Rinstiilpung hier &fter, als dort ausbleibt, wo sie vorherrschend,
wenn auch nicht stets bei Verletzung des Schleimhaut-Binde-
gewebes zur Beobachtung kommt. Sie kann sich verschieden
stark ausbilden, je nachdem sich die bindegewebigen Rand-
partien daran in grosserer oder geringerer Ausdehnung betheiligen.
Bisweilen erscheinen die benachbarten Papillen von der Wunde
hinweg abgezogen, sodass sie in dieser Richtung einen spitzen
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Winkel mit der Oberfliche bilden (Fig. 1, 3). War das Epithel
senkrecht durchschnitten, so konnen die oberen Schichten dem
Wundgrande nahe gebracht werden. Alsdann sind die basalen
Epithelien dem allmahlich und leicht eingebogenen Bindegewebs-
Saume ficherférmig aufgereiht, die der héheren Schichten dem-
entsprechend mehr oder weniger nach dem Defect hin ling-
lich ausgezogen. In spiteren Stadien wird dies Verbalten noch
schiirfer ausgeprigt. Es tritt hier ein zweiter Factor hinzu, der
geeignet ist, in gleichem Sinne zu wirken, dessen Wirkung
jedoch noch in anderer Form der markroskopischen Beobachtung
zuginglich ist. Verfolgt man einen Defect, an dem sich die
Einstilpung alsbald deutlich erkenuven lisst, makroskopisch, so
ist nach etwa 20 Stunden Folgendes zu beobachten: Der ganze
Defect ist kleiner geworden, kleiner als das ansgeschnittene
Gewebsstiickchen, er ist zugleich dellenférmig eingesunken, die
Rénder sind eingezogen, geschwollen und bilden rundliche Wiilste,

2000000 p )
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Fig. 1.
Oberbaut-Defect von der Unterlippe des Kaninchens nach 20 Stunden.
Starke Einstilpung beider Wundrinder. Das Bindegewebe des Wund-
grundes ist geschruwpft und eingezogen. Die freien Epithelrinder sind durch
Exsudatmassen davon getrennt. Die Grundzellen sehen nach der Oberfliche
hin. Die hoheren Epithelzellen-Schichten sind in die Linge gezogen. Halb-
schematiseh. '
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so dass die Oberfliche des umgebenden Epithels in die ‘den
Wundgrund bedeckende, aus geronnenen Wundsecreten gebildete
Kruste fortgesetzt erscheint und wallformig dahin abfallt. Pri-
parate hiervon (Fig. 1) zeigen in senkrecht zur Oberfliche ge-
fiihrten Schnitten, die- zur Priifung des Verhaltens des Binde-
gewebes geeigneter Weise pnach van Gieson gefirbt werden,
dass dieses, soweit es in seinen tieferen Schichten unter dem
Defect und am Defectrande erhalten ist, eigenartig gestaltet ist,
wihrend die Erscheinungen am Rande dieselben, nur viel stirker
ausgesprochen sind, als in Aunfangsstadien. Die Abknickung ist
eine plétzlichere und umfangreichere. Der Bindegewebs-Saum,
dem sein noch mehr abgeflachtes und langgestrecktes Epithel
unverdndert. aufsitzt, reicht tiefer und senkrechter in die Wunde
hinein, sein freies Ende ist bisweilen sogar ein wenig riickwirtig
zu einem Hakenansatz gekriimmt. Es macht fast den Eindruck,
als seien die Wundrinder in den Wundspalt hineingesunken.
Das Bindegewebe des tiefliegenden Grundes ist zu breiten, eng
aneinandergereihten Falten zusammengelegt und bildet so ein
stark gewelltes und in der Mitte im Ganzen noch nach der
Musculatur hin eingezogenes Verbindungsband zwischen den ein-
ander gegeniiberliegenden eingestiilpten Sdumen. Das Binde-
gewebe unterhalb der Rundung der Einstiilpungen ist meist weit-
maschig, im Gegensatz zu den eng aneinander gelegten Fasera
des Wundgrundes. Diese Bindegewebs-Schrumpfung bedingt einer-
seits eine Gesammt-Verkleinerung und Einziehung des Defectes,
andererseits lasst sie, im Verein mit der contrastirenden Quellung
durch Imbibition der Wundrdnder, den Vorgang der Rand-Ein-
stiilpung prignanter in Erscheinung treten. Mag die Schrumpfung
nun durch vermehrten Saftverlust aus den erdffneten Saftliicken
oder guf andere, auf das entblosste Gewebe direct einwirkende und
daher schidigende #ussere Eioflisse zurlickgefiihrt werden, sie
erinnert, gerade in Verbindung mit der Rand-Einstiilpung, an das
Verhalten Thiersch’scher Transplantations-Léppchen, wenn sie
trocken aufbewahrt werden, wie dies Wentscher?®) zwecks be-
stimmter biologischer Untersuchungen that. Die Epidermis ist

) Wentscher, Exp. Studien tber d. Eigenleben menschl. Epidermis-
zellen ausserh. d. Organismus, Ziegler’s Beitrige zur pathol. Ana-
tomie u. s. w. Bd. 24.
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hier nur mit einer diinnen Schicht Bindegewebe iiberzogen. Be-
ginnt diese einzutrocknen, so krempt sich die Epidermis nach der
Bindegewebs-Flache hin um, und dies bildet sich- mit zunehmender
Feuchtigkeits-Entziehung allmihlich mehr aus, ‘bis das ganze
Stiickchen vollig aufgerollt ist. .Es ist ein rein mechanischer,
physikalischer Vorgang, welcher einem jeden geliufig ist, der
beobachtete, wie sich trocknende Apfel- oder Kartoffelschalen
nach der urspriinglich feuchteren Fliche hin aunfrollen. Die
Wirkung und die Ursache sind hier augenfillig: Schrumpfung
durch Austrocknung.
~ Eine active Betheiligung des Epithels an der Bildung der
erwiihnten Wundrand-Einstiilpung ist unschwer mit Bestimmtheit
auszuschliessen (vgl. Fig. 1, 3, 4). Das Epithel hért da aul,
wo die Bindegewebs-Schicht, der es bis dahin mit seinen Basal-
zellen aufsitst, abgesetat ist. Nirgends reicht das Epithel iiber
diesen freien Saum des eingestiilpten Bindegewebs-Randes hinaus.
Vielmehr folgen bei starken, tiefen Einziehungen desselben nur
die ihm zunichst befindlichen Epithelschichten vollstindig, -auf
welche sich der Zug des schrumpfenden Bindegewebes unmittel-
bar fortsetzt. . Je weiter von der Bindegewebs-Grundlage entfernt,
um so indirecter werden die Epithelschichten davon erfasst und
um so weiter bleiben sie zariick, so dass ihr Umriss im Durch-
schnitt eine gebogene, unregelméssige Linie bildet, die schriig
nach der. Wandmitte. hin aufsteigt. . Bisweilen niihert sich ihre
Richtung der Senkrechten, oder weicht sogar dariiber hinaus nach
der entgegengesetzten Seite hin davon ab. Sie ist alsdann sehr
lang und avsgedehnt. lo solchen Fillen scheint hinzuzukommen,
dass von vornherein das Epithel vom Schnitt schriig durehtrennt
war. Die einzige Verianderung, die an den einzelnen Epithelien
der eingestiilpten Partie wahrzunehmen ist, besteht in starker
Abflachong und linglicher Ausziehung nach dem Defecte hin,
und zwar ist dies um so ausgeprigter, je hoheren Zelllagen sie
angehdren, wihrend die mehr cylindrischen Grundzellen derart
gegen ihre Unterlage verschoben sind, dass ihre Lingsachse mit
derselben nicht mehr einen annshernd rechten, sondern vielmehr
einen nach der Oberfliche hin offenen spitzen Winkel bildet.
Je nachdem diese Besonderheiten durch die Schnittrichtung,
den elastischen Zug oder die Folgen der Schrumpfung. ausge-
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bildet sind, gestaltet sich der epitheliale Ueberhdutungsvorgang
verschieden. Abgesehen von den eben beschriebenen mecha-
nischen Veriinderungen ist vor Ablauf von etwa 30 Stunden am
Rande nichts darauf Abziclendes zu erkennen. Am einfachsten
sind die Vorginge, wenn der Epithelrand senkrecht durchschnitten
und die Einstiilpung garnicht oder doeh nur in geringem Grade
eingetreten ist, wozu es, wie bereits erwithnt, keine nothwendige
Vorbedingung ist, dass das Bindegewebe, das dem entfernten
Epithel als Grundlage diente, vollstindig erhalten blieb. Es
gehen nehmlich bei dem Ueberhdutungs-Process am Epithelrande -
zweierlel Vorgdnge neben einander her, von denen der eine die
g:rundschichten, der andere die hoheren Zelllagen betrifft. Letzterer
tritt nun um so mehr in der Erscheinung zuriick, je weniger die
betreffenden Schichten durch die Einstiilpung gezerrt und hier-
durch beeintriichtigt wurden. Es siod dreierlei fremdartige Ein-
wirkungen, welche die hdheren Epithellagen in grésserem oder
geringerem Maasse zu bestehen haben: der abnorme, mehr oder
weniger unvermittelte Contact mit der &usseren mechanischen,
thermisehen, chemischen Reizen, welche sonst nur auf die natiir-
liche Oberfliiche wirken, und die Umgestaltung, wie Kromayer
es fiir die Epidermis nennt, die Nekrobiose der Epithelien, in
stetiger Folge von der Keimschicht bis zur abgeflachten Qber-
flichen-Schicht, der sogenannten Hornschicht der Epidermis, be-
dingen; die Durchtrinkung mit Exsudat-Flissigkeiten und die
Ueberschwemmung mit Leukocyten. Nicht alle drei Vorkomm-
nisse sind stets zugleich neben einander zu beobachten, bald
macht sich die eine, bald die andere Art der Einwirkung mehr
geltend. Die dusseren Einfliisse wirken nun in idhnlicher Weise
auf den freien epithelialen Wundrand ein, wie normaler Weise auf
die Oberfliche des erhaltenen Epithels, und zwar um so schwicher
je niither, um so intensiver je weiter ab vom Bindegewebe gelegen.
Dies veranschaulichen einige Abbildungen. In Fig. 2 ist am
Boden des Defectes die Bindegewebslage erhalten, die sich in
gleicher Stiirke und in gerader Richtung beiderseits in die binde-
gewebige Grundlage des erhaltenen Epithels fortsetzt. Der
epitheliale Wundrand ist in a ziemlich senkrecht, in b schriig
von oben nach unten und von der Epithel-Oberfliche nach dem
Defecte hin abgesetzt. Da, wo die untersten Epithelzellen-Lagen
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vom Wundrande b aufhoren, ist das Bindegewebe ecingerissen
und ein wenig nach der Unterlage hin eingezogen. Zwischen
die Grundzellen beider epithelialer Wundrénder haben sich einige
Levkocyten eingezwiingt. Sie sind gut erhalten und in ihrer
Lage und Verbindung zu ihrer Bindegewebs-Grundlage von ihren
seitlichen, weiter vom Wundrande abgelegenen Nachbarn nicht
verschieden, nur theilweise von rundlicherer Form, besonders
dicht am freien Rande, wo die Umspiilung mit Exsudat-Flissig-
keit reichlicher und der Ausdehnungs-Widerstand nach der Wunde
“hin aufgehoben ist. Abweichungen von ihresgleichen aus weiter
zuriick befindlichen Epithel-Stellen weisen die Epithelien innerhalb
des Winkels auof, in welchem Epithel-Oberfliche mit dem Wund-
abhang zusammentreffen. Das verdnderte Zellengebiet wird in
a darch eine kiirzere Linie zu einem flacheren, in b durch eine

Fig. 2.
Oberbaut-Defect vom Zungen-Grunde des Kaninchens nach 28 Stunden.
Epithelrand a gerade, b schrig abgesetzt. In a sind die Epithelien am
Rande bis in tiefere Lagen hinab abgeplattet, in b ausserdem zum Theil
durch Leukocyten aufgefasert. Bindegewebe des Wund-Grundes fast intact,
dariiber Exsudat mit Leukocyten durchsetzt. Keine Einstilpung.

lingere zu einem etwas hoheren Dreieck abgegrenzt, wobei in
beiden Fillen die kiirzeste Seite nach dem Wundabhange hin
liegt. Im Dreieck a sind die Zellen zu Schollen abgeplattet,
ihr Kérper ist lang und flach, ihr Kern durch einen dunklen Strich
gekennzeichnet. Es ist der erste Ausdruck einer in weiterer
Ausdehnung und intensiver erfolgenden Abflachung der am Wund-
rande freigelegten Epithelien. Aehniiches "ist auch im Dreieek
b zu finden, aber daneben und auch nach dem Wundabhange
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hin vorherrschend, sehen wir einige eckige, von einem lichten
Hofe umgebene geschrumpfte: Kerne, fest aneinander gelagerte,
fast homogen erscheinende, kernlose Plittchen, und endlich am
freien Rande dieselben Gebilde mit zahlreichen Leukocyten durch,
setzt. Es handelt sich hier augenscheinlich um die beginnende
Auffaserung des geschidigten Gewebes. Ein kleines Stiickchen an
der freien Ecke ist, offenbar durch cinen Unfall der Priparation,
abgehoben und zuriickgeschlagen. Man konnte, wenn man
hieraus -iberhaupt schlussfolgern wollte, darin ein Anzeichen fiir
die gelockerte Zusammengehorigkeit mit den anderen Zellschichten
erblicken. Der Raum zwischen beiden’ Wundridndern ist hier
mit geronnenem Exsudat, in das reichlich Leukocyten einge-
schlossen sind, erfiillt. Makroskopisch machte es den Eindruck
einer gelbbriunlichen Kruste. Eine starke Anhiufung von Rund-
zellen ist im Bindegewebe des Wundrandes vorhanden. Kern-
theilungs-Figuren im Epithel wurden bei diesem, 28 Stunden nach
der Verletzung fixirten Priparate vom Zungengrunde aus der
Nachbarschaft des Frenulum nur ganz vereinzelt in der untfersten
Schicht und ohne irgendwelche Regelmasssigkeit im Abstande
vom Wundrande gefunden. Es waren in der ganzen Serie von 70
Schnitten nur etwa 160 Mitosen vorhanden.

Die Abflachung der den Defectrand bildenden Epithelien,
die hier pur in ihren ersten Anfingen an den Ecken angedeutet
ist, zeigt sich viel auffdlliger, mehr ausgebreitet und tiefer greifend
an eingestiilpten Wundrindern. Fig. 3 giebt einen Schnitt durch
einen 32 Stunden alten Defect vom unteren Lippenwulste eines
Kaninchens wieder. Derselbe war urspriinglich 2 mm breit. Im
gegenwirtigen Zustande ist er, nach der angegebenen Zeit, bis
auf knapp 4 mm zusammen geschrumpft. Beide Epithelrinder
sind beiderseits fast im rechten Winkel hakenférmig, tief nach
dem Wundgrunde hin eingezogen. Die benachbarten Epithelzapfen
bilden, von der Wunde abgewendet, mit der Oberfliche einen
spitzen Winkel. .Die epitheliale Auskleidung der Wundrinder
hért mit dem Bindegewebe zugleich auf, mit dem és in regel--
rechter Verbindung steht, und ragt nicht dariiber hinaus. Der
frefe, ' nach dem Wuandgrunde hin blickende Epithelrand weist
in- den zwel bis drei untersten Lagen wohlerhaltene Zellen mit
rundlichem Kern auf. Die dariiber befindlichen Schichten sind
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_fast ohne Uebergang stark abgeplattet. Ihre linglichen, flachen
Elemente bilden nach dem Abknickungswinkel hin allmihlich
breiter werdende Lagen, die hier, ununterbrochen fortlaufend, in
die hoheren Zellschichten des Randepithels iibergehen.

Diese Anordnung macht in der That den Eindruck, als ob die
Zellen der hioheren Schichten vom Rande her nach der Wunde
hin sich streckten (Kromayer) und als ,spindelférmige améboide
Zellen® (Peters) nach dem Defect von allen Seiten gleichsam
zusammenflossen. Dazu kommt, dass, wie oben erwihnt, eine
bedeutende Annidhernng beider Wundrinder, eine Verkleinerung
des Defectes stattgefunden hat. Priifen, wir nun aber den freien

TFig. 3.
Oberhaut-Defect von der Unterlippe des Kaninchens nach 32 Stunden.
_ Beiderseits schriig abgesetzte Wundrinder, etwas eingestilpt. = Tief-
gebende Abplattung der Epithelien an den Wundrand-Ecken. Die Epithelien
der mittleren. und hoheren Schichten sind nach der Wunde hin in die Linge
gezogen.

Rand des die eingezogenen Wundrinder bedeckenden Epithels, so
sehen wir, dass er.genau da abschneidet, wo das Bindegewebg,
dass ihm pach wie vor als regelrechte Unterlage dient, abgesetzt
ist, dass von einem Vorgleiten oder Vorwandern zur Zeit also
nicht die Rede sein kanng priifen wir ferner die einzelnen Elemente,
welche die fraglichen Schichten zusammensetzen, so gewahren wir
an’ ihnen ausnahmslos sichere Anzeichen des Unterganges: zum
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Theil ist ihr Kernduch einen dunklen Strich représentirt, der
bisweilen leicht eingebogen oder aber etwas eckig und zackig
ist, zum Theil aber befindet sich an der Stelle des Kernes eine
Vacuole, oder aber es ist jede Spur desselben in einem bei
Himatoxylin-Eosin-Firbung bldnlichrothen, homogenen, unregel-
missig conturirten Plittchen geschwunden.

Diese Erscheinungen sind nun stets in den Féllen so deutlich
und so ausgedehnt, in denen, wie hier, eine lebhafte Schrumpfung
und Einziehung des Bindegewebes stattgehabt hat. Die Zerrung,
die dadurch anhaltend auf die Rand-Epithelien, besonders in
ihren hoheren Schichten ausgeiibt wird, muss dieselben ohnehin
benachtheiligen und hierdurch zum Mindesten ihre Widerstands-
kraft gegen die von aussen auf sie einwirkenden Schidlichkeiten
herabsetzen. Diese Schidigungen, welche wobl wesentlich in
mechanischen Insulten bestehen, haben nun hier in gleicher
Weise dem Bindegewebe mehr benachbarte, urspriinglich tieferen
Schichten angehirige und nunmehr durch den Schnitt freigelegte
Epithelien getroffen, wie es sonst nur in den oberflichlichsten Lagen
geschieht, und ihnen, wie im Priparat ersichtlich, ein dhnliches
Aussehen verliehen.

Es mdgen im Anschluss hieran einige Bildungen besprochen
werden, denen man in den Priparaten 6fters begegnet, und deren
Deutung zweifelhaft sein konnte, wenn das betreffende Préparat
fiir sich allein beurtheilt und nicht das Hiilfsmittel hinzugezogen
wiirde, unmittelbar vorangegangene oder folgeude Schuitte aus
der Serie damit zu vergleichen. . In Fig. 4 hat es den Anschein,
als wenn der urspriingliche epitheliale Wundrand nur bis a ge-
reicht und die hoheren Epithelschichten dariiber hinaus lange,
verzweigte Fortsiitze nach dem Bindegewebe des Wundgrundes
hin ausgestreckt hiitten. Gehen wir zwei Schnitte weiter zuriick,
so erhellt die Bedeutung dieser Gebilde. Hier sind die untersten
Zellschichten des stark eingezogenen, schrig abgeschnittenen
Wundrandes wohl erhalten. "Die Intercellular-Liicken sind hier
auffallend erweitert. Bei stirkerer Vergrisserung ldsst sich er-
kennen, dass die Zellbriicken diese als lange, diinne Fiden durch-
ziechen. An einigen Stellen sind aber vollkommene Spaltriume
entstanden, in denen von Zellbriicken nichts mehr zu erkennen
ist. Diese sowohl, wie die erweiterten Zell-Zwischenriume, sind
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offenbar mit serdser Exsudations-Flissigkeit erfiillt, da sie’ bei
Firbung mit van Gieson gelb werden. Die oberen Zelllagen
sind in der Weise verindert, wie eben beschrieben wurde, die
Basalzellen sind gleichmissig neben einander aufgereiht nnd
bilden mit*ihrer Unterlage nach der Oberfliche hin offene spitze
Winkel. Uebertriigt man den Epithel-Umriss aus diesem Schnitte
auf Fig. 4, so kommen die freien Enden der scheinbaren Epithel-
-ausliaufer auf die punktirte Linie zu liegen, welche dort die
Grundlage der Basalzellen beschreibt. Der Schuoitt hat eben
dort den vollen Epithelzapfen getroffen, in Fig. 4 nur noch bis

Fig. 4.
Epithelialer Wundrand eines Oberhaut-Defectes vord Zungen-Rande des
Kaninchens nach §4 Stunden.

Scheinbar ist “der Wundrafid 'in a -abgesetzt und dasEpithel sendét
Portsitze darfiber hinaus, deren’ freie Enden aber 'auf den punktirt ein-
getragenen Epithel-Umriss des {ibernachsten Schnittes aus der Serie zu liegen
kommen. - Starke Intercellularraum-Erweitérung ‘in den untersten, Abflachunyg
-und ‘Langsstreckung der héheren Epithelschichten des’ stark eingestiilpten

Epithelrandes; :
Archiv f. pathol. Anat. Bd. 163. Hit. 3. 35
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a; von da ab ist er an seiner Oberfliche entlang gegangen und
hat lediglich einige vorspringende Epithelleisten abgetrennt,
deren einzelne Zellen im Uebrigen mit ihrem auf das Aeusserste
ausgezogenen . Kérper und strichformigen Kern wenig Ilebens-
‘fahig erscheinen.

In Fig. 5 sind gleichfalls eigenartige epitheliale Gestaltungen
wiedergegeben, Zwischen betden Wundridndern a und b ist das
Bindegewebe im Grunde erhalten und leicht in Falten gelegt.
Der Wundrand a steht bis ¢, der Wundrand b bis d mit dem
Bindegewebe in Verbindung. Zwischen beiden Punkten erstreckt
sich, vom Bindegewebe durch eine breite, mit Leukogyten reich-
lich durchsetzte Schicht Gewebsflissigkeit getrennt, eine ofters
durchbrochene Reihe verschiedenster Zellformen. Dies Ganze
ist mit einer Kruste aus Ausscheidungs-Fliissigkeiten und Rund-
zellen bedeckt, die in e durch die Priparation abgehoben ist.

Fig. a.
Unvollstindiger Oberhaut-Defect von der Unterlippe des Kaninebens nach
36 Stunden.

Die regelrechte Verbindung des Epithels mit dem Bindegewebe reicht
auf Seite a bis e, auf Seite b bis d. Das Epithel zwischen ¢ und d ist,
besonders in der Mitte, bis auf seine Grundlagen durch den Schnitt frei
gelegt und #usseren Einfliissen preisgegeben worden. Es ist durch Exsudat-
massen abgehoben und zum Theil zu Grunde gegangen, besonders bei f.
In e ist die Deckkruste abgehoben; scheinbares Ausstrecken epithelialer
Fortsitze nach der Wunde hin. Das Bindegewebe ist, besonders bei d,

stark gewellt.
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Den Bildungen in f liegt ein Maschenwerk zu Grunde, das aus
verschmolzenen Epithel-Zellleibern gebildet zu sein scheint. Hin
und wieder ist hieran ein deutlicher Epithelzell-Kern wahrzunehmen.
Meist sind diese Kerne aber normalen Epithelzellen-Kernen nur
noch entfernt dhnlich, sie sind entweder sehr blass gefirbt, oder
ihr Chromatin erscheint in einen hellen, weiten Raum zusammen-
geballt, bald sind sie wieder sehr klein, und ofters lassen sie
auf grosseren Strecken den Kern oder ein Kern-ihnliches Gebilde
in diesen scheinbaren Zellkorper-Aestelungen ginzlich vermissen.
Die Liicken in diesem Maschenwerk sind nun zum- Theil mit
Ausscheidungs-Fliissigkeiten, die sich hier mit van Gieson gelb-
lich firben, zum Theil mit Leukocyten in den verschiedensten
Formen, zum Theil aber mit dunklen, briockeligen Massen an-
gefiillt, die vielleicht als Reste zu Grunde gegangemer Zellkerne
angesehen werden diirften. In der Gegend von d sind einige
spindelférmige, flache Elemente isolirt, welche quer durchschnittenen
Plattenepithelien, und andere breitere, eckige, die wiederam solchen
von der Fliche gesehen gleichen, nur dass sie mit einigen Spitzen
und Zacken versehen sind. Auch hier sind die Kerne nicht
einwandsfrei oder fehlen iiberhaupt. Gehen wir in der Serie
3 Schnitte weiter, so treffen wir ein Prdparat an, das im Ganzen
dem eben beschriebenen gleicht; nur ist hier am Wundrand b
die Kruste vollig abgehoben, und es hat nunmehr den Anschein,
als ob einige Rand-Epithelien spitze Ausldufer frei nach der
Wunde hin aussendeten. Gehen wir aber von dem zuerst be-
trachteten Priiparat vier Schnitte weiter nach dem Anfang der
Serie hin, so sehen wir an der entsprechenden Stelle drei- bis
vierschichtiges, continuirlich erbaltenes, vom Bindegewebe nur
an einigen Stellen durch gelblich gefirbte Ausscheidungen ab- -
gehobenes, sonst aber regelrecht damit verbundenes Epithel, das
an der Oberfliche stark abgeflacht ist; und greifen wir noch
drei Schnitte weiter zuriick, so treffen wir auf wohlerhaltenes
Epithel, das an der Oberfiiche eine leichte Mulde aufweist,
dessen obere Schichten etwas weniger zahlreich und tiefer ab-
geflacht sind, dessen Grundschichten aber von denen des Nachbar-
Epithels nicht verschieden sind: wir befinden uns am Rande- des
Schnittes, der hier ganz oberflichlich, nach der Mitte hin all-
mihlich tiefer gefasst hat. In Fig. 5 war der Grund nur mit

35*
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wenigen Epithelien  bedeckt, die den Hdusseren Schadlichkeiten
preisgegeben, von diesen in ihrer Widerstandskraft so stark be:
eintrichtigt wurden, dass sie vor den vom Bindegewebe her
andringenden Ausscheidungs-Stoffen und Leukocyten nicht Stand
halten konnten, sondern von ihnen auseinander gedrangt auf-
gefasert und zum Theil vernichtet wurden. :

Denselben Process der Auffaserung durch Ueberfluthung mit
serosen Fliissigkeiten und Lenkocyten beobachten wir nun regel-
missig in spiteren Stadien am Epithel eingestiilpter Réinder,
und zwar stets in denjenigen Schichten, die unter gleichen Um-
stinden in friiheren Stadien die beschriebenen Schidigungen
erkennen lassen. Ja, es hat den Anschein, rals ob die Eut-
fernung dieser geschidigten Schichten eine Vorbedingung fiir die
Regeneration sei, und dass deren Eintritt von der friiheren oder
spiteren Fortschaffuntr des Hindernisses abhingig sei. Die Frage,
ob die ,,Ueberschwemmung“l) des Epithels mit Leukocyten ein
Folgezustand oder die Ursache des Zugrundegehens der Epithelien
ist, muss fiir den vorliegenden Fall dahin beantwortet werden,
dass die Beeintrichtigung des Epithelzellen-Lebens zam Mindesten
einen Locus minoris resistentiae abgiebt fir das massenwaise
Eindringen der Leukocyten, wenn auch diesen das endgiiltige
Vernichtungswerk vorbehalten sein mag. Fest steht, dass solche
Epithel-Partien dem Untergange verfallen sind, und dass diese
stets durch ibr Lageverhiltniss Bedingungen unterstehen, unter
welchen sich in Priparaten aus frilheren Stadien immer die
Zeichen nachtheiliger Einwirkungen fremder, #usserer Einfliisse
ausprigen, die am erhaltenen Epithel in den oberflichlichsten
Schichten die gleichen Umgestaltungen hervorbringen.

Es erscheint daher auch fast iiberfliissig, dem Einwande zu
begegnen, als handele es sich bei den hier geschilderten Vorgiingen
um ‘accidentelle Vorkommnisse, welche bei einem regelrechten
Heilungsverlauf auszuschliessen und daher nicht als typisch fir
das mehrschichtige Siugethier-Epithel anfzufassen seien. Nicht
nur, dass die Erscheinungen bei drei Defecten in der Riicken-
Epidermis des Kaninchens unter strengsten aseptischen Vorsichts-
maassregeln und Collodium-Watteverschluss genau die gleichen

l) Vgl Hansemanu Ueber Zelitheilung in der menschlichen Epldermls.
Festschrift zu Virehow’s 70. Geburistag, S. 8, 7.
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waren; es geht schon allein aus den wiedergegebenen Betrachtungen
hervor, dass dieser Verlauf durch die Eigenart der Verhiltnisse
bedingt ist, welche durch den Substanzverlust geschaffen werden.
Blossgelegtes Bindegewebe, tiéfere Epithelzellenlagen kommen
in Berithrung mit der Aussenwelt, die ihaen sonst erspart bleibt
oder doch vermittelt wird. Gaze, Watte, die gegeniiber liegende
Mundhéhlenwand, Muondspeichel, Luft, alle wirken wie Fremd-
kdrper. -Dieser Fremdkérper-Reiz ruft die lebhafte fliissige Ab-
sonderung -aus der Wunde, die Ansammlung der sogenannten
Leukocyten hervor, und diese wirken nun wiederum auf die
Epithelien -des- Wundrandes schidigend, so weit sie bereits unter
denselben Einflissen unmittelbar gelitten haben, denen jene ihr
Auftreten verdanken. :

Es soll hier nicht die Bedeutung der Leukocyten im Epithel
im Allgemeinen errtert werden, wie es eingehend von Klebs,
Hansemann und Anderen') geschehen ist, sondern nur ihrer ge-
dacht werden, so weit sie fiir die vorliegenden Fragen in Be-
tracht kommt. . Und da mag an Fig. 2 erinnert sein, wo wir
Leukocyten .in den Grundschichten des Epithels sahen, ohne
dass an diesen Anzeichen von Schidigung irgend welcher Art
bemerkbar waren, ‘Die Anzahl der hier eingedrungenen Leuko-
cyten 1ist freilich auch nicht bedeutend. Und dennoch ist es
ein Beispiel fiir - besonders zahlreiches  Vorkommen derselben
zwischen wohl erhaltenen, dem Bindegewebe benachbarten Epi-
thelien, wie es nur vereinzelt angetroffen- wurde. .Eine Ausnahme
hiervon bildeten allein die Priparate, die von der Mundhéhlen-
Sechleimhaut. eines Kaninchens gewonnen wurden, bei welchem
zugleich anderer Untersuchungen halber kiinstlich Pleuritis hervor-
gerufen war. . Hier waren die Defecte nach vier Tagen nicht
verheilt, mit weisslich-gelblichen, schmierigen Belegen iiberzogen,
der ganze epitheliale Wundrand weithin mit Leukocyten iibersiet,

1) Christopher S. Colles, Dieses Archiv, Bd. 86, S. 462; Klebs, Fort-
schritte d. Medicin, 6, 1888 und pathol. Morphologie; Hansemann,
a. 2. 0.; ferner Kromayer, Die Protoplasmafaserung d. Epithelzellen,
Arch. f. mikr. Anat., 1892, und Garten, a. a, O., welche beiden letzteren
Autoren das Vorkommen der Leukocyten verweriheten,” um darans
Schlidisse auf die Function der Epithelzellen oder ihrer Zellbriicken zu
ziehen.
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die Epithelschichten von Grund aus aunfgefasert, stellenweise
wirkliche Abscesshohlen mit Detritusmassen und Leukocyten
angefiillt, und was besonders hervorgehoben sein mag, keine
einzige Kerntheilungs-Figur selbst'in einiger Entfernung von diesen
phlegmondsen, ulcerativen Processen. Aus alledem erscheint es
nabe liegend, anzunehmen, dass Vorkommen und Wirkung der
Leukocyten im epithelialen Wundrande sich nach der Lebens-
fahigkeit und Widerstandskraft der betreffenden Epithelien richtet,
wobei wir uns des Eindruckes nicht erwehren konnen, als ob
diese beiden Eigenschaften stets in hohem Grade den mit dem
Bindegewebe in directer Verbindung stehenden Epithelien zu-
kommen, welche sie dem Mangel der Differenzirung oder dieser
engen, unvermittelten Wechselbeziehung mit der erndhrenden
Grundlage verdanken mdogen.

In dhnlicher Weise verschieden macht sich auch die Ein-
wirkung fliissiger Exsudate geltend. Sie scheint die mildere
Form des Einflusses der Wundsecrete auf den epithelialen Wund-
rand darzustellen, denn sie findet sich deuatlich und fiir sich
allein nur bei nicht eingestiilpten Randern. Dies ist in Fig. 6
der Fall, die als Beispiel zur Veranschaulichung dienen soll.
Die Epithelien der vier bis fiinf unteren Lagen sind, den mit
Lenkocyten reichlich durchsetzten Exsudatmassen zunfichst, nach
der Oberfliche hin leicht ellipsoid gestreckt, liegen dicht anein-
ander, bieten aber sonst keine Besonderheiten. Je weiter vom
Rande entfernt, um so weiter riicken die Epithelien dieser
Schichten auseinander, bis wir in eine Zone mit stark erweiterten
Intercellnlar-Liicken konmen. Verfolgen wir die oberflichlichsten
Epithellagen nach dem Rande hin, vom Gesunden her kommend,
so gewahren wir etwa oberhalb der genannten Zone einen ziem-
lich jihen Uebergang linglich spindelférmiger in breite polygonale
Elemente, welche, wie Zellkérper gefirbt, durch dunkle, eckige
Linien gegen einander abgegrenzt sind, vereinzelt einen Kern
aufweisen, der einem normalen #hnelt, iiberwiegend aber nur
einen solchen haben, in dem das Chromatin in gréssere oder
kleinere Kliimpchen zusammengeballt und der ibrige Kernraum
hell ist, oder aber mit einem viel zu kleinen, rudimentiren
Kern versehen sind, oder endlich, ebenso hiufig, anch nicht
mehr eine Andeutung davon erkennen lassen. Dies Verhalten
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ist unmittelbar am Wundabhange, fast bis zur vierten Zellschicht
herab, ausgesprochen, wihrend weiter zuriick in gleicher Hohe
allmahlich Zellen vorherrschend werden mit wohl erhaltenem,
bldschenférmig abgerundetem Kerne, deren Leiber undeutlich
eonturirt oder anscheinend gar nicht von einander getrennt sind,
bis wir, in derselben Richtung fortfahrend, die héchsten Zellen-
lagen der Zone mit erweiterten Intercellular-Riumen antreffen.
Der Ecke des Wundrandes sitzt eine im Ganzen hellere Masse auf, in

Fig. 6.
Gerade abgesetzter, nicht eingestilpter Epithel-Wundrand eines Oberhaut-
Defectes vom Zungen-Rande des Kaninchens nach 38 Stunden.
Einwirkung der Wundfiissigkeit: Aufquellen der Zellkérper und Zell-
kerne am freien Rande, Verquellen derselben an der Wundrand-Ecke. Weiter
zurtick Intercellularraum-Erweiterung. Eine zweikernige Epithelzelle und zwei
mit eingeschniirtem Kerne.
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die verschwommene Umrisse eingezeichnet und hie und da gréssere
oder kleinere, schwarze, unregelméssige Bréckelchen eingelagert
sind. Die durch die erweiterten Zwischen-Zellriume und vom freien
Wundrande her reichlich stattfindende Flissigkeitszufuhr hat die
Grundschichten des Epithels nicht wesentlich verdndert, in einigen
dariiber befindlichen Lagen sind die Zellen aunfgequollen, so dass
ihr Kern blischenformig wurde, und die in enge Beriihrung ge-
tretenen, hier noch zarteren Membranen die Abgrenzung der
Zellleiber verwischt erscheinen liessen, wie wir das in dem Hiilfs-
Experiment 2 an den isolirten Epithelien im Salzwasser sahen;
noch héher hinauf und nach dem freien Wundrande hin, kurz
in dem Bezirke, in dem die Epithelien, wie in Fig. 2 erbrtert,
seit Entstehen des Defectes den Schidigungen durch die dusseren
Einfliisse preisgegeben waren, sind dieselben nicht nur gequollen,
sondern sogar verquollen, und ihr Kern ist einem &hnlichen
Schicksal verfallen, wie es Flemming') bei abgestorbenen
Epithelien im Graaf’schen Follikel als ,Untergang des Kernes
als abgegrenzten Theil iiberhaupt®, als ,Chromatolyse“ mit den
Worten schildert, dass das unveriinderte, consolidirte Chromatin
der Kerne, nachdem der umgebende Zellkérper verquollen und
zerfallen ist, selbst kornig zerfillt und im Liquor allméhlich auf-
gelost wird.”) Unwillkiirlich bietet sich die Parallele der Aetio-
logie beider Vorginge dar: hier abgestorbene Epithelien im iiber-
reichen Gewebsfliissigkeits-Strome, dort abgestorbene Epithelien
im Liquor folliculi.
IIh. _

Es konnte befremden, dass hier Vorgiinge so eingehender
Betrachtung unterzogen werden, durch welche eine Regeneration
unmdoglich zu Stande kommen kann. Aber einmal sind es Be-
gleit-Erscheinungen, die unzertrennlich damit verkniipft sind, so
dass wir fiirderhin darauf nicht zuriickzukommen brauchen, wodurch
der eigentliche Reproductions-Process kiirzer und zusammen-
hdngender geschildert werden kann, indem auf das vorweg Er-

) Flemming, Ueber die Bildung von Richtungsfiguren in Siugethier-
eiern beim Untergang Graaf’scher Follikel. Arch. f. Anat. und Ent-
wickelungsgeschichte, 1885, 8, 221,

%) Branca {a. 4. 0.) giebt eine Folge von Abbildungen, welche den
Vorgang in seinen allméhlichen Uebergingen darstellen.
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liuterte’ Bezug genommen wird; andererseits ist gerade den
Yorm-Verindérungen am epithelialen Wundrande in nenerer Zeit
vorwiegend, ja fast ausschliesslich "die Aufmerksamkeit beim
Studium der Ueberhiutung zugewendet, wiihrend die Anzeichen von
Vermehrungs-Vorgéingen, die sich durch die Kerntheilungs-Figuren
verrathen, - uobeachtet gelassen oder doch picht gebiihrend ge-
wiirdigt worden sind. Es lag daher in der Natur der Sache, uns
iiber die Verhdltnisse, welche jene beherrschen, ein méglichst ein-
gehendes, selbstindiges Urtheil zu bilden, ehe wir an die
Prifung dieser herantraten. ,Bloss die Beriicksichtigung aller
Erscheinungen kann zum richtigen Verstindniss fiihren, und das
Zishen von Schliissen aus Beobachtungen, die nur eine Seite
derselben treffen, ist nicht zuldssig.” :

Ist es zutreffend, dass das sicherste Zeichen fiir das Leben
der Zelle die Mitose, der Beweis ihrer Vermehrungs-Fihigkeit ist,
so kinnte map den Zustand, in welchen diejenigen Epithelien
aus der Defect-Umrandung, an welchen diese Erscheinungen zu
finden sind, einige Zeit nach Herstellung der Verletzung ver-
sinken, fiiglich als Scheintod bezeichnen. ' Innerhalb der ersten
24 Stunden sind noch einige wenige Mitosen, anndhernd so viel,
wie in dem unverletzten Epithel, bemerkbar, doch sind sie auf-
fallend . vereinzelt. Dies wurde - bereits bei Beschreibung von
Fig. 2 beildufig erwihnt. Dann folgt ein Zeitraum, etwa zwischen
der 28. und 38. Stunde, in welchem gar keine oder doeh fast
gar keine in der weiteren Umgebung der Wunde -angetroffen
wurden. Hansemann (a. a. 0.) bezeichnet als Incubationszeit
die Zeit, die stets verstreiche, bis sich die ersten Mitosen nach
einer Schidigung in der Epidermis zeigen. Hiermit midchte
diese Ruhepause verglichen werden. Die Kerntheilungen werden
allmahlich spérlicher und héren schliesslich fiir einige Zeit ganz
auf. - Erinnern wir uns weiter der an der menschlichen Epidermis
gemachten Erfahrung, dass sie auf Insulte stets mit Wucherung
antwortet, so kdnnte man leicht geneigt sein, den Wiedereintritt
der Mitosen zunichst am Wundrande zu erwarten. Dies ist
aber keineswegs der Fall. Die ersten Mitosen, die nach dieser
Ruhepause wieder angetroffen wurden, ‘lagen stets in einiger
Entfernung von der Wunde, jedoch niemals so weit davon ab,
dass man nicht zum Mindesten dem iiberwiegenden Theil der-
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selben einen directen ursichlichen Zusammenhang mit der Ver-
letzung hétte zusprechen miissen. In der vom Defect durch-
setzten Papille, sowie in der dieser zunéchst befindlichen sind
meist weniger und vereinzeltere Mitosen, weiterhin nehmen sie
an Zahl bedeutend zu, bis sie in der dritten, vierten, auch
finften Papille, je nach Ausdehnung derselben, oft massenhaft
angehiuft sind. Dies schliesst nicht aus, dass in einigen Schnitten
desselben Priiparates die weiter zuriick gelegenen Mitosen vollig
fehlten und nur in der Defectpapille oder der benachbarten 5
oder 6 vorhanden waren.

Betrachtet man an sich selbst kleinere Excoriationen der Ober-
haut, etwa an der Hand, so wird man einige Zeit, nachdem man sie
sich zugezogen hat, niemals eine gelinde Réthung und Schwellung
des Wundrandes vermissen. Das Hilfs-Experiment 1 am Axolotl-
schwanz zeigte uns bereits in einfachster Form eine Hyperémie in
der Umgebung des Substanzverlustes. Ribbert erklirt aus dieser
Hyperimie und der dadurch bedingten Anschwellung, die er als
Folgezustinde einer Einwirkung der in der Liicke vorbandenen
Exsudate und Gewebstheile auffasst, das Auftreten dieser weiter zu-
riick liegenden Mitosen. ,,Die Blutiiberfiillung bedingt, wie bei der
Hypertrophie,durch Dehnung desGewebes die Aufhebung der Wachs-
thums-Widerstinde. Damit im Einklang steht, dass die Inter-
cellular-Liicken hier nicht erweitert sind, so dass man etwa an-
nehmen kénnte, dass die Mitosen als Folgen reichlicherer Nahrungs-
Aufnahme auf vermehrte Saftzufuhr zuriickzufiihren seien. Dem
Einwande, dass die Erweiterung der Zwischenzellrdiume und so-
mit die stirkere Nahrungs-Zufiihrung bereits vorher stattgefunden
habe und mit dem Eintritt der Folge-Erscheinungen, der Mitosen,
geschwunden sei, kann mit dem Umstande entgegnet werden,
dass eine solche auch in Priparaten aus friiheren Zeiten an den
betreffenden Stellen nicht vorhanden ist. Hingegen ist es auf-
fallend, dass zu der Zeit, da die Mitosen vorwiegend in einiger
Entfernung vom Wundrande ablaufen, wobei nochmals hervor-
gehoben sein mag, dass diese Localisation nur vorwiegend und
keineswegs ausschliesslich zutrifft, gerade in unmittelbarer Nihe
des Wundabhanges die Zellzwischenrdume sehr weit sind. Fig. 6

. giebt einen solchen Wundrand wieder.
Garten (a. a. 0.) erbrachte den experimentellen Beweis, dass
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abwechselndes Zusammenpressen und Erweitern der Intercellular-
Liicken massenhaftes Auftreten von Kerntheilungs-Figuren zur Folge
hatte. Es ist jedoch naeh der Art, wie das Experiment ausgefiihrt
wurde,— Garten liess in bestimmten Intervallen antomatisch einen
kleinen Hammer auf die Epidermis iiber seinem Schienbeine auf-
schlagen —, nicht mit Bestimmtheit zu entscheiden, ob allein der
mechanische Reiz oder der rege Nahrungsfliissigkeits-Wechsel durch
Auspressen und Wieder-Einstrmenlassen die Ursache war. Am
epithelialen Wundrande trifft nun Beides zusammen: der Insult der
Verletzung und ausgiebige Intercellularraum-Erweiterung. Es
koonte daher Wunder nehmen, dass wir gegenwirtig eine ver-
hiltnissmassig so geringfiigige Anzahl von Mitosen antreffen. Dieser
scheinbare Widerspruch mag zu der Annahme einer in ihren
Einzelheiten, soweit auf solche eingegangen wird, fast ein jedes
Mal verschieden geschilderten Wanderung der Rand-Epithelien
gefihrt haben. Die Randbildungen, die sich bisweilen bei statt-
gehabter Einstiilpung ausprigen, mdgen hierbei zu der Vorstellung
eines Hiniibergleitens der hdoheren iiber die tieferen Schichten
gefiihrt haben; die Erweiterung der Zwischenrivme zwischen den
Epithelien des Wundrandes, deren Zusammenhang auch in ge-
ringem Grade durch eingezwingte Leukocyten gelockert erscheinen
konnte, das gleichzeitige theilweise Aufquellen von Zellen htherer
Schichten - mochten die Vermuthung ihrer nun zu erwartenden
Wanderung erwecken.

Bleiben wir jedoch hier nicht stehen, sondern ziehen wir
Priparate von Defecten zu Rathe, die einige Stunden &lter sind, so
finden wir das entgegengesetzte Verhalten in der Localisation
der Mitosen: die weiterab gelegenen sind nahezu verschwunden,
diejenigen in nichster Nachbarschaft des Wundrandes sind sehr
zahlreich. Und unter letzteren macht sich, wenn man Befunde
in den einzelnen Schnitten derselben Serie gegen einander hilt,
ein eigenthiimliches Wechselverhdltniss zwischen den in der
vom Defect selbst betroffenen und der oder den unmitteibar
angrenzenden Papillen geltend. Bald sind die Kerntheilungs-
Figuren in dem einen, bald in dem anderen Bereiche an Zahl iiber-
wiegend (Fig. 7). Es macht den Eindruck, als ob io einerjeden zur
Wandfliche senkrechten und an sie anstossenden Schicht, welche
durch einen Schnitt dargestellt wird, eine periodische, gleichsam
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vicariirende "Abwechslung zwischen -beiden Bezirken stattfindet,
der Art, dass, wenn in dem einen die Vermehrungs-Thitigkeit rege
ist, in dem anderen Ruhe und Stoff- und Kraftansammlung zur
erneuten Proliferation vorherrseht. Eine Formverinderung des
Wundrandes, die auf irgendwelche Art von Bewegung hindeuten
kounte, ist auch jetat, zur Zeit des ersten massenhaften Er-
scheinens von Mitosen daselbst, noch nicht bemerkbar. Hier-
mit ist die Anschanung nicht vereinbar, dass der erste Ausdruck
der Regeneration eine Wanderung der an den Defect anstossenden
Epithelien - sei, und dass dieses Vordringen, durch welches der
Defect ‘ausgefiillt werden soll, schon beginne, bevor die ersten
Zelltheilungen auftreten'). Halten wir daran fest, dass ,die
Regeneration -beruht auf der den Zellen innewohnenden und durch

a

ok

Fig. 7.

_ Gerade -abgesetater, nicht eingestiilpter Epithelwundrand eines Oberhaut-
Defectes vom unteren Lippenwulste des Kaninchens nach 42 Stunden.
& Wundrand. Die Mitosenbezirke rechts und links vom Striche sind

aus je einem von zwei benachbarten Schnitten derselben Serie in denselben

epithelialen Schattenriss eingezeichnet.

Entstehung einer Gewebsliicke in Folge des Fortfalles von Wachs-
thums-Hindernissen ausgeldsten Vermehrungs-Fahigkeit“?), so be-
darf es einer Erliuterung, weshalb die Randepithelien aus dem
beschriebenen, kurzen Ruhezustand spiter zu vermehrter Pro-
liferations-Thitigkeit iibergehen, obschon der Anlass hierzu fiir sie
ein unmittelbarerer und augenfilligerer ist, als dies fiir die Ver-
mehrungs-Vorginge in den vom Defect weiter entfernt gelegenen

' Ribbert a. a. O.
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Epithel-Districten der Fall ist, welche -nur eine mittelbare An-
regung dazu empfangen. Es ist in dieser Hinsicht zunichst auf
die - Beeintriichtigung - der - Rand-Epithelien. durch- die erwihnten
Binwirkungen hinzuweisen, welche die Entfaltung ihrer hervor-
stechendsten Lebensfunctionen hintenanhalten mag, wihrend -fiir
die entfernteren Epithelzellen durch ihre geschiitzte Lage der-
artige Behinderungen nicht vorliegen. Die Beweiskette fiir die
Richtigkeit dieser Begriindung wird um ein wichtiges Glied ver-
mehrt und folgerichtig nahezu geschlossen durch die Beobachtung,
dass die Mitosen um so spater an den Wundrand vorriicken, je
ausgesprochener. und ausgedehnter die nachtheiligen Folgen jener
Einflisse zu Tage treten, d. h., dass: wir in solchen Féllen
selbst in Praparaten, die bereits etwas alteren Datums sind, die
Rand-Mitosen vermissen und sie unter den typischen Anzeichen
ihres ersten Auftretens erst in solchen Praparaten antreffen, die sich
ihrem Alter nach in weiter fortgebildeten Stadien befinden miissten.
Den extremsten Fall bildete die vorhin erwihnte accidentelle
Storung mit volliger Aufhebung der Theilungsfdhigkeit durch
hinzugetretene phlegmontse, ulcerative Processe selbst nach vier
Tagen. Diesen am nHchsten stehen ‘die Fille, in denen die
oberen Randschichten -des Epithels in- den Wundgrund hinab-
gezogen werden. Nachdem dieselben vom Bindegewebe durch
eine breite Schicht von Wundfliissigkeit abgehoben und getrennt
wurden, - werden sie spiterhin von dieser in Begleitung zahl-
reicher Leukocyten iiberfluthet. In diesem Zustande sind ge-
wohnlich Mitosen in unmittelbarer Nihe des. Wundrandes  nicht
vorhandern. Hier sehen. wir sie fast immer erst, wenn die Zer-
storung und Auffaserung so weit gediehen ist, dass jene Massen
nach. der Oberfliche hin aufgehoben und somit als schidigendes
Hinderniss aus dem Wege gerdumt sind. Denselben Momenten
kann wohl auch wesentlich die Schuld beigemessen werden,
weoshalb in dem Epithelzellen-Bezirk des Wundrandes eine Ver-
jiingung héherer Schichten in dem Sinne niemals zur Beobachtung
kommt, dass sich Kerntheilungs-Figuren in besonders hohen Lagen,
wenn auch nur solche mit den von Hansemann fiir ihre stark
gestdrte Reproductionskraft als typisch angegebenen Missbildungen,
vorfinden. . Einwandsfreie Beobachtungs-Objecte liefern uns die-
jenigen Priparate, in denen wir nach den gemachten Erfahrungen
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eine bereits lingere Zeit hindurch erfolgte Neubildung am
epithelialen Wundrande ausschliessen kénnen. Sind noch ver-
einzelte, weiter abgelegene Zelltheilungen sichtbar, so diirfen
wir die zugleich am Wundrande zahlreicher vorhandenen als
die ersten hier aufgetretenen ansprechen. Diese” liegen nun
aber vorwiegend in den mit dem Bindegewebe in naher Ver-
bindung stehenden Schichten und hdchstens bis in die zweite
und dritte Zellreihe, ein eigenthiimliches Vorkommniss, wenn in
Betracht gezogen wird, dass gerade hier ein ungewéhnlich reich-
licher Saftzufluss vorhanden ist, und dass die weiter abgelegenen
Mitosen, fiir welche eine vermehrte Fliissigkeits-Zufuhr nicht nach-
weisbar ist, sich gerade entgegengesetszt verhalten, indem sie
nicht eben selten in der dritten und auch bisweilen in der
vierten Zellreihe angetroffen werden. Die Frage liegt nahe, ob
eine Durchtrinkung mit Wundflissigkeit einer gesteigerten Nah-
rungszufithrung gleichkommt. Der Macerations-Erscheinungen, die
stellenweise ein Uebermaass derselben herbeifiihren zn k&nnen
scheinen, wurde bereits gedacht. Die Annahme bediirfte jeden-
falls eines Beweises, dass diese Séfte den Epithelien durch ihr
physikalisches und chemisches Verhalten dieselben Stoffe zur
Auswahl darzubieten in der Lage sind, wie sie die basalen
Epithelien freiwillig und ungehindert bei der Entnahme aus den
Gefiissen und Saftliicken des anliegenden Bindegewebes zu treffen
vermégen, um sie dann ihren Nachbarn nach der Oberfliche hin
zu Gbermitteln. Es hat nach den vorliegenden Befunden den An-
schein, als ob Letzteres zum Mindesten der wichtigere und vor-
“herrschendere Modus der Erndhrung sei.

Ohne hieriiber eine Entscheidung treffen zu wollen, sei daran
erinnert, dass die Erfahrungen dber das Auftreten von Kern-
theilungs-Figuren in verpflanzten Oberhautlippchen denselben Ein-
druck machen. Bei Thiersch’schen Transplantationen finden
sie sich in den untersten Zelllagen nach etwa 3 Tagen, d. h.
zu der Zeit, zu welcher die neugebildeten Gefisse bis zu
ihnen heran vorgedrungen sind. Die innige Beriihrung mit dem
Bindegewebe verleiht ferner héheren Zelllagen wieder Fihigkeit
und Anregung zu erneuter Vermehrungs-Thitigkeit, wie Garré?®)

) Garré, Ueber die histolog. Vorgiinge bei der Anheilung Thiersch’-

scher Transplant. Bruns Beitrige z. klin. Chirurgie 1889 B. 4.
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~an verpflanzten Oberhautlippchen beobachtete, an denen die
untersten Epithelschichten abgetrennt waren. Dass diese Zellen
aber im Allgemeinen unterhalb der Grenze gelegen sein missen,
an der sich Vesicatorblasen abheben, zeigen die Untersuchungen
Jacenko’s'), welcher die Méoglichkeit der Implantation der-
selben widerlegt, entgegen den Behauptungen Lusk’s®), der
sie anempfohlen hatte. Giovanni®), welcher einzelne Mitosen
in den untersten Schichten der Abhebung fand, bewies freilich,
dass auch hier immerhin Ausnahmen vorkommen. Ein ex-
perimentelles Verfahren zur Ermittelung, bis zu welchen Zellen-
lagen die Epithelien noch lebens- und fortpflanzungsfibig sind,
beziehungsweise durch Contact mit Bindegewebe wieder werden
konnen, wire in der zur kiinstlichen Bewerkstelligung von Ueber-
hiutungen von Fiddes?), von Mangold®) u. A. angewendeten
Epithel-Aussaat geboten, wenn es moglich wire, genau zu be-
stimmen, bis zu welcher Schicht eine jede Abschabung reicht,
und wenn die Zufilligkeiten, denen die Aussaat preisgegeben wird,
nicht unberechenbar wiren. Fiir den epithelialen Wundrand
-gilt jedenfalls nach den Befunden der vorliegenden Untersuchungen
die Regel, dass die Zelltheilungen sich ausschliesslich in der
Néhe des Bindegewebes halten.

Es ist wiederholt, und zwar von Flemming selbst, darauf
hingewiesen worden, dass man bei der Bestimmung des Abstandes
einer Mitose vom nichstgelegenen Bindegewebe leicht Irrthiimern
ausgesetzt ist und daher mit Husserster Vorsicht zu Werke
gehen muss. Oft kann es den Anschein haben, als sei eine Mitose
mindestens um 7 bis 8 Zellschichten vom papilliren Bindegewebe
abgelegen. Thatsdchlich ist aber der Schnitt, in dem wir sie
sehen, nur 2 bis 3 Epithelzellbreiten von der steilen, zu dem
Schnitte hier nahezu parallel verlaufenden Papillen-Oberfliiche

) Jacenko, Ueber die Transplant. abgetr. Hautstiicke. Stricker’s med.’

Jorb. Wien. Jhrg. 1871 S. 416ff.

) Zero J.Lusk. A new and original method of obt. mater. for skin-

grafting. The New York med. journ. Vol. LXII no. 25.

% 8. Giovanni, Gazetta degli Ospedali 1885 no. 35. Aus Professor

Tizzoni’s Laboratorium fir allgemeine Pathologie.

%) The Lancet, 17. u, 24. Dec. Skin grafting.

5) v.Mangold. Die Ueberhfiutung v. Wundfl. und Wundhdhlen dureh
Epithel-Aussaat. Deutsche Med. Wochenschrift 1895 No. 48,



540

entfernt. Um nun hierin sicher zu gehen und einwandsfreie Resul-
tate zu erhalten, wurde folgendes umstindliches, aber durchaus zu-~
verldssiges Verfahren angewandt: Die fraglichen Epithel-Umrisse
wurden nach Art der bekannten Platten-Reconstruction auns den
in der Serie aufeinanderfolgenden Schnitten vermittelst des
Zeiss’schen Zeichenapparates bei mittlerer Vergrosserung einzeln
auf je eine von untereinander gleich grossen Glassplittchen genan
in derselben Weise mit schwarzer Tusche aufgezeichnet, ein jedes
Mal die Mitosen zundchst mit rother Tinte bei derselben Ver-
griosserung eingetragen, und alsdann eine nach der anderen mit
Oel-Immersion auf ihre Richtigkeit nachgepriift. Wurden diese
Platten nun genau aufeinander gelegt, so ergab sich eine kdrper-
liche Reconstruction der betreffenden Papillen. Mit Hiilfe dieser
sorgfiltigen Ermittelungen wurde festgestellt, dass fiir die weiter
vom Defect ahgelegenen Mitosen auf je 1 in der vierten etwa.
7 in der dritten, 40 in der zweiten und 100 in der ersten
“Epithelzellen-Reihe kommen. Die einzige Mitose in der fiinften
Reihe aus demselben Mitosen-Bezirk ist in der Figur 7a abgebildet.
Sie ist im Ganzen . sehr umfangreich, der

chagrinirte Rand ist schmal, der lichte Hof,

in dem sie liegt, aussergewdhnlich breit, die

i « Chromosomen spérlich, die Spindelfiden des.
s 0 Diasters undeutlich?).  Unmittelbar am

; Wundrande verdiente die von Flemming:
so benannte Keimschicht ihre Bezeichnung
nahezu, da die Mitosen in der zweiten
Schicht etwa % derjenigen der Grundschicht.
gestaltete Mitose aus der ausmachten, und solche in (.181" dritten
finften Zellenreibe des  Liage Ausnahmen bildeten. Die: benach-
weiter vom Wundrande barten Papﬂlén nahmen hierin eine Mittel~
abgelegenen  Mitosen-  stellung zwischen jenen beiden Mitosen-
bezirkes. Bereichen ein. Die Mitosen lagen meist
gruppenweise zusammen. Doch war dies keineswegs die Regel.
Was die Form der Kerntheilungs-Figuren anbelangt, so konnte
nur die Angabe Hansemann’s fiir die menschliche Epidermis
auch hier fiir die Lippen- und Zungenschleimhaut des Kaninchens.
bestitigt werden, dass Monaster und Diaster, die ,Ruhepausen.

Fig. Ta.
Einzige und eigenartig

1y Vgl: Bansemann, Festschrift.
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bei der Zelltheilung®, alle anderen Formen an Hiufigkeit bedeutend
iiberwiegen. Eine Missbildung bei Theilung in sehr hobher Zell-
schicht wurde so eben erwihnt. Eine bestimmte Richtung der
Kerntheilungs-Axe wurde in den beiden letzt besprochenen Regene-
rations-Stadien nicht gefunden. In der Grundschicht lag sie meist
in annihernd senkrechter Richtung zur Unterlage. In diesem
Verhalten war ein Unterschied zwischen den verschiedenen Mitosen-
Bezirken nicht zu erkennen. Beziiglich der Anzahl der Mitosen
kénnen einheitliche Ziffern natiirlich nicht angegeben werden.
Sie richtet sich nach der Ausdehnung des betreffenden Epithel-
zapfens, dem Stadium der Regeneration, und auch wohl nach
individuellen Verschiedenheiten. Es soll nur betont werden,
dass sie vollkommen ausreichend fiir eine lebhafte Neubildung ist.

Nichst dem Einwande, dass sich Mitosen niemals in unmittel-
barer Ndhe des Defects finden, was durch die bisher angefiihrten
Beobachtungen zur Geniige widerlegt sein diirfte, wurde zu Gunsten
der Migrations-Theorie geltend gemacht, dass die Anzahl der an
Stelle der Regeneration sichtbaren Mitosen nicht im Verhdltniss
zur Proliferation stinde. Ks konnte dem nun zunéchst theoretisch
mit mehr Recht gegeniibergestellt werden, dass die am Rande des
Defects vorhandenen Epithelien, zumal so weit sie erwiesener-
maassen lebenskriftig sind oder werden koénnen, hiufig zahlen-
missig nicht anndhernd zur Ausfiillung der Liicke zureichen wiirden.
Doch lassen wir nur Thatsachen sprechen. In 77 aufeinander-
folgenden Serienschnitten desselben Priparats wurden an einem
Wundrande bis auf 35 Grundzellen Abstand im Ganzen 878 Mitosen
gezdhlt. Dieser giebt-einen Durchschnitt von nahezu 5 in jedem
Schnitt. Wenn wir nach den dariiber gesammelten Erfahrungen an-
nehmen diirfen, jede Mitose dauere beim Warmbliiter annéhernd
20 Minuten, so giebt dies fiir jede in dem betreffenden Keimcentrum
gefundene Mitose 3 Mitosen in 1 Stunde, 72 in 24 Stunden;
darans, dass wir in den verschiedenen Priparaten derselben Re-
generations-Periode immer ungeféhr die gleiche Anzahl von Mitosen
antreffen, kénnen wir folgern, dass wihrend der nichsten. Zeit,
vorher und nachher, die Production in gleicher Intensitit vor
sich geht, also praeter propter zu jeder Zeit eine gleiche An-
zahl von Zellen in Theilang begriffen ist. Wir bekimen dém-
nach zur Zeit des Todes nur etwa -% derjenigen Mitosen zu

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 163. Hft. 3. 36
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Gesicht, welche im Laufe von 24 Stunden unter sonst gleichen
Verhiltnissen vor sich gehen, und ein Schluss auf die Summe
der neugebildeten Zellen unter den angefihrten Bedingungen
wire zu machen, indem wir die sichtbaren Mitosen fiir je
24 Stunden mit etwa 72 multipliciren. Ohne in allen Fillen
das Vorkommen einer Amitose bestreiten zu wollen, darf doch
wohl darauf hingewiesen werden, dass der Behauptung einer fiir
die erkennbare Proliferation unzureichenden Mitosen-Bildung
eine numerische Unterschiitzung der in der Gesammtheit vor sich
gehenden Mitosen zu Grunde liegt. Wollten wir fiir den an-
gefiihrten Fall die Berechnung in diesem Sinne anstellen, so
wiirden wir fiir einen Complex von 35 Zellen breit in 24 Stunden
360 neugebildete Epithelien zu veranschlagen haben. Dies wiire
geniigend, einen Zellenzapfen von 6 Zellen Hohe und 60 Zellen
Linge zu bilden, d. h., die betreffende Zellengruppe wire
im Stande, in dieser Weise eine nahezu doppelte Strecke der

Fig. 8.
Verticaler Durchsechnitt durch den vorwachsenden Epithelsaum eines
52 Stunden alten Oberhaut-Defectes von der Unterlippe des Kaninchens.
a ehemaliger Wundrand. ¢ Auffaserung an der ehemaligen Wundrand-
Ecke. g Verbindung des vorgewachsenen Epithels mif dem Bindegewebe.
b, 8 Wundrand-Mitosenbezirk, aus dem benachbarten Schnitte der Serie
eingezeichnet. d, e, f siche Fig. 8a.
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Wunde zu bedecken, als ihre eigene Lingsansdehnung betrigt, ein
Frgebniss, das der zu constatirenden Proliferations-Ergiebigkeit
gerecht wird, ‘

Priifen wird nun den epithelialen Wundrand einige Zeit
spater, als wir das Auftreten der ersten Mitosen hier im
Allgemeinen zu gewértigen haben, so sehen wir die Folgezustinde
der Vermehrungs-Vorgiinge, die nun bereits einige Zeit fortge-
dauert haben. In Figur 8 wird der urspriingliche Wundrand,
der durch die bis a reichende, gleichmissige Bildung der Binde-
gewebs-Epithelgrenze gekennzeichnetist, von einem mehrschichtigen
Epithelzapfen tberragt, der sich leicht hakenférmig nach dem
Bindegewebe hin kriimmt und dasselbe mit seinem stumpfen
Ende in g erreicht hat. Vom Zapfen b
bis a sind keine Kerntheilungen sichtbar, g
dahingegen haben hier die Zellen der NE T Q
3 bis 4 untersten Schichten oblonge, '-‘; () T o
chromatinreiche Kerne mitvielen kleinen T :
Nucleolen. Die obersten Schichten zeigen &S
von ¢ ab wundwirts die bekannten Ver- W
inderungen. Gleich hinter a liegt ein :
Diaster, dessen Lingsachse parallel e VOIR )
zur Richtung des Zapfens verliuft. .
Woeiterhin finden sich bisin die dusserste
Spitze noch 4 Monaster. Alle diese
Korntheilungen gehdren der untersten
Zelllage des Zapfens an (Fig. 8a). In

Fig. 8a.
Die neugebildete Epithel-
partie in g aus Fig. 8 bei
Zeiss® homog. Immers. {5,

ihrer nichsten Umgebung machen die
Zellen durch Reichthum und Anordnung
des Chromatins den Eindruck, als ob sie
entweder kiirzlich entstanden waren,
oder zu einer erneuten Zelltheilung sich
anschickten. Sie liegen einander eng
an oder sind durch zarte Zellbriicken
mit einander verbunden. Die obersten
Lagen weisen Erscheinungen von Ab-
flachungen und Chromatolyse auf und
sind mit Wundfliissigkeiten und Leuko-
cyten reichlich durchsetzt. Zu erwihnen

Compensat.-Ocular No. 6.
Figenartige  Kernforma-
tionen in d, e, f, hoheren
Zelllagen angehdrend. - Drei
Monaster und eine an-
scheinend beginnende Mi-
tose, dem (nicht darge-
stellten) Bindegewebe an-
liegend. Dazwischen Ju-
gendformen. Zellen-Lings-
axe der Wachsthums-Rieh-
tung theilweise parallel.
Zum Theil Intercellular-
-rhume und Zellbricken.
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sind zwei Bildungen in d und e (Fig. 8, 8a), welche an die
Kerneinschniirungs-Erscheinungen erinnern, die Nussbaum im
Leben verfolgte, ohne endgiiltige Trennung wahrnehmen zu
konnen. Sie machen in der That den Findruck eines amito-
tischen Vorganges. In einem jeden der beiden Zellkern-Ab-
schnitte, welche durch seitliche Einschniirungen und einen deut-
lichen, diese vorbindenden Strich abgegrenzt sind, hat sich
anndhernd central eine grossere Menge Chromatins zu einem
umfangreichen, dunkel gefirbten Nucleolus zusammengethan,
wihrend die iibrigen Kerntheile nur ein zartes Netzwerk hier-
von aufweisen. Genau diber und neben e, in f, liegt ein Zellkern,
in dem eine #hnliche Chromatin-Ansammlung in der Richtung
einer auffilligen Lingsstreckung, jedsch ohne Einsehniirung, vor-
handen ist. Sollten diese Bildungen in der That als Zell-
vermehrungs-Vorgéinge zu deuten sein, so wiirden wir im vor-
geschobensten Theil des vorwachsenden Epithelzapfens eine un-
gewdhnlich lebhafte Proliferations-Thatigkeit antreffen. Die Anzahl
der vorhandenen Mitosen allein ist bereits eine verhiltnissméssig
sehr grosse. Es ist noch zu bemerken, dass die hier aunf
Amitosen bindeuienden Zellkern-Formationen hiheren Zellreihen
angehtren. In dem nichstfolgenden Schnitt der Serie sind in
dem Zapfen selbst keine Mitosen, aber um so zahlreichere in
den Randpapillen b und B bis in die Nidhe von a vorhanden.
In der Zeichnung sind beide Zustinde in denselben Epithel-
Umriss eingezeichnet, und durch einen Strich wird angedeutet,
dass sie verschiedenen Schnitfen angehtren. Es macht sich
wiederum dasselbe Wechselverhéltniss geltend, das wir bereits
in friheren Stadien fiir die Defect-Papille einerseits und die an
sie angrenzenden Papillen andererseits hervorgehoben hatten. Die
Erscheinung ist nur jetzt im Ganzen weiter nach der Wunde hin
vorgeriickt, und dieselben Beziehungen bestehen jetst fiir den
Wundrand und die vorwachsende Neubildung. An dem im
selben Schnitte gegeniiberliegenden Wundrande ist der Regene-
rations-Process im Riickstande (Fig. 9). Es ist noch zu erkennen,
dass der Rand von ¢ bis a eingestiilpt war. b ist eine durch die
Secretmassen d aufgehobene und aufgefaserte Epithelpartie.
Tn e liegt, bis an den freien Saum des mit dem Bindegewebe
in Verbindung gebliebenen, wohlerhaltenen Epithels vorgeschoben,
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das erste Regenerations-Centrum. Hier finden sich zwei deutliche
Monaster uhd eine anscheinend beginnende Mitose. Die Kerne
der Zellen aus der unmittelbaren Umgebung haben die u. A.
von Hansemann gekennzeichneten Jugendformen. JTn den be-
nachbarten Papillen sind zahlreiche Mitosen sichtbar. Die ersten
Zell-Neubildungen am freien Epithelrande haben offenbar bereits
stattgefunden, dies'dussert sich schon augenfillig in seiner Ver-
breiterung im Allgemeinen, doch sind sie noch nicht so weit ge-
diehen, dass sich ein Hervorwachsen, wie am gegeniiberliegenden
nicht eingestiilpten Wundrande, zu erkennen gibe.

& 6 4 ¢ b :-,.*,: .y
a
Fig. 9.
Der dem in Fig. 8 abgebildeten, im Schnitte gegeniiber gelegene Epithel-
wundrand,

Urspriingliche Einstilpung von ¢ bis a. Deutliche Runzelung des
Bindegewebes. b ist von a-durch die Exsudatmassen d abgehoben und zum
Theil aufgefasert. In c¢ die ersten, spirlichen, weiter zurlick Jusserst zahl-

reiche Mitosen.

Es wire reine Willkiir, von dem beschriebenen, vorgewachsenen
Epithelzapfen behaupten zu wollen, dass er gleite oder wandere. Es
macht sich allerdings bei ihm das Bestreben bemerkbar, das
Bindegewebe, von dem er durch Wuudflissigkeiten eine Strecke
weit ein wenig getrennt ist, zu erreichen, was in g geschehen
ist. Doch lassen die zahlreichen Beweise von Neubildungen
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woll keinen Zweifel dariiber walten, dass es sich um Whchs-
thums-Vorginge handelt. Im Bindegewebe haben sichi auch hier,
wie in der niheren Umgebung, Rundzellen in grosser Menge an-
gesammelt. Aus diesemn Befunde allein auf ein Entgegenwachsen
seitens des DBindegewebes zu schliessen, wie es bei etwas
grosseren, mit Granulationen bedeckten Wundflichen zum Theil
der Fall sein mag, hiesse den Thatsachen voraneilen und Wahr-
scheinliches, bloss Vormuthetes nicht streng von wirklich Er-
wiesenem trennen. Immerhin kann es als erneuter Ausdruck
der innigen Beziehungen zwischen Epithel und Bindesubstanz
gelten, auf welche bereits &fters hingewiesen wurde, und die
0. Israel anschaulich mit einer Symbiose vergleicht: , Epitheliale
Zellverbinde sind nur lebensfahig, so lange sie in einem be-
stimmten Zusammenhange mit Bindesubstanzen stehen . . . ..
andererseits ist das Epithel nothwendig zur Integritit der ihm
tributiren Bindesubstanz und zwar in demjenigen Verhiltniss,
das in der Biologie als Symbiose uns oft unverkennbar entgegen-
tritt“’).  Auch der Satz findet seine volle Bestitigung, dass die
epithelialen Zellverbinde ,ihre Function der Oberflichen-Be-
deckung erfiillen, indem sie auf Wachsthumsreize sich vermehren
und nach der Richtung des geringsten Widerstandes in ihrem Zu-
sammenhange sich anordnen®’). Wir haber nun, um mit Hanse-
mann®) zu reden, keine Veranlassung, eine geheimnissvolle, den
Zellen innewohnende, vererbte Kraft anzunehmen. Dumth die
Nahrungs-Aufnahme sammelt die Epithelzelle potentielle Energie
in sich auf. Dieselbe wird bei der Zelltheilung in kinetische
umgesetzt, Bs ist begreiflich, dass diese treibende, lebendige
Kraft sich in der Richtung des geringsten Widerstandes #dussern
muss. Bei der Localisation der in Betracht kommenden Mitosen
muss dies sowohl in der Form der Apposition, als in dér des Nach-
schubes vom Wundrande her in die Erscheinung treten, wobei
ein gewisser stindiger Wechsel vorzuherrschen scheint. Die
Aufgabe der Zelltheilungen im vorwachsenden Zapfen ist nicht
nor die, denselben nach der Wunde hin weiter auszudehnen, sie.
haben auch fiir die Verbreiterung desselben nach der Oberfliche

1y 0. Israel, Zur Pathologie der krankhaften Geschwiilste. Sicularartikel,

Berl. klin. Wochenschrift 1900 No. 28, 29, 30, 5. 15,-16.
) Festschrift. C . S
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hin zu sorgen. Nach beiden Richtungen hin finden sie freies
Feld.

Ueber die Art der Verbindung, welche die Epithelien
mit den {reiliegenden Bindegewebsfasern und Kérperchen beim
Vorwachsen eingehen, konnte wenig Aufklirendes beobachtet
werden. REine Basalmembran wird zuniichst nicht wiedergebildet.
Die indirecten Zelltheilungen im vorwachsenden Epithel sowohl,
als in der fertig geschlossenen Epithelnarbe halten sich streng
in unmittelbarer Nihe des Bindegewebes. In manchen Fillen,
bei geringfiigigerer Ausdehnung der Liicke, findet sich noch, bald
nach Ausfillung derselben mit Epithelien, eine Andeutung des
eigenthiimlichen Wechselverhiltnisses zwischen den Mitosen der
verschiedenen Districte. Sie sind am ehemaligen Wundrande
noch immer hiufig, und meist in dcnjenigen senkrechten Schritten
zahlreicher, in denen sie in der Narbe selbst spirlicher zu sehen
sind. Die Stelle, an welcher sich urspriinglich der Wundrand
befand, ist immer noch deutlich zu erkenunen an einer plétzlichen,
seichten Einbiegung des Epithels und an dem Aufhéren der
Basalmembran. Gleichwie das Epithel stets mehrschichtig nach
der Wunde vorwichst, hesteht auch die Bedeckung derselben,
sobald sie vollendet ist, von vorne herein aus mehreren Zellen-
lagen, von denen die iiberwiegende Mehrzahl, vielleicht bis auf
zwei bis drel Grundschichten, nach der Oberfliche hin in flache
Deckzellen umgewandelt ist (Fig. 10). Es ist zu einem ausgiebigen
Ersatz und Nachschub noch nicht die néthige Musse vorhanden
gewesen. Erst allmahlich bildet sich eine breitere Zwischenschicht
aus. Im Allgemeinen giebt die Gestalt des neugebildeten Epithels
die Form der Verletzung wieder. Dies mag wesentlich auf
Rechnung der Kleinheit der Defecte gesetzt werden, welche allein
hier in Betracht kommen. Die epitheliale Proliferation ist der
bindegewebigen Neubildung an Schnelligkeit bedeutend iiber-
legen. Betrachten wir Defecte nach etwa 14 Tagen, so sind
die Narben von diesen urspriinglichen Formen ganz verschieden.
Es hat nunmehr auch eine Wucherung des Bindegewebes statt-
gefunden, und man kann nach den hiernach entstehenden Bil-
dungen fiiglich von einem Kampf der beiden proliferirenden
Zellarten sprechen. Papillen, die natiirlich zu Anfang stets
fehlen, sind jetzt zum Theil wieder entstanden, meist jedoch
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vollig unregelmiissig und missgestaltet. Es kann vorkommen,
dass sich wurzelartige Flechtwerke des Epithels im Bindegewebe
ausbilden, wie sie nach der Transplantation Thiersch’scher
Lappchen beschrieben wurden. Branca giebt eine Reihe
systematischer Umrisszeichnungen solcher Vorkommnisse bei
der Ueberhdutung von Unterschenkel- Geschwiirs - Granulationen.

Die einen eben gebildeten Epitheliiberzug zunichst noch
bedeckende (Fig. 10), aus eingetrockneten Wundsecreten be-
stehende Kruste wird nach kurzer Zeit abgehoben. Dies hat
nichts Bedeutungsvolles. Wichtige Riickschliisse lisst hingegen
eine andere Erscheinung zu, welche stets im Anschluss an die
Verheilung eines Substanz-Verlustes der Oberhaut zu Tage
tritt und die einem jeden wohlbekannt ist, der einmal den Vor-
gang mit blossem Auge an seiner Hand beobachtet hat. An der
Umrandung der frisch gebildeten Epithelnarbe findet eine Ab-

Fig. 10,
Epithelnarbe an der Unterlippe des Kaninchens etwa 76 Stunden nach
Herstellung des Defectes.

Urspriingliche Wundrénder deutlich erkennbar an dem plétzlichen Ueber-
gang in die unregelmissige Verbindung von Epithel und Bindegewebe in der
Narbe. Sparliche Lagen rundlicher Grundzellen in derselben, um se zahl-
reichere stark abgeflachte Schichten dartiber ohne vermittelnde Zwischenlagen.
Starke Rundzellen-Anhaufung im Bindegewebe unterbalb der Narbe. Kruste
aus Exsudatmassen und zu Grunde gegangenem Epithel der friheren Wund-

rand-Ecken noch nicht abgestossen.
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schilferung -statt. - .Je nach der Dicke der- betroffenen -Oberhaut
erfolgt dieselbe in breiteren oder schmileren Plittchen. . Sie be-
ginnt an der Stelle des ehemaligen Wundrandes. Und hier sind
es die geschiidigten héheren Schichten oder auch die bei heftigerer
Benachtheiligung im Ganzen anfgefaserten Epithelzellen-Lagen:.des
Wundrandes, -welche  sich . an- der Bildung jener Plittchen be:
theiligen. . Daraus aber, wie weit sich" die ~Abschilferingen
von hier aus pach dem Gesunden hin erstrecken, diirfte wohl
mit anndhernder Genauigkeit die Ausdehnung des Bezirkes er
schlossen werden, in dem vermehrte Zell-Neubildungen statt-
gefunden haben, welche zugleich ein schnelleres Verriicken der
dariiber vorhandenen Zellen nach der Oberfliche hin und somit
eine beschleunigte Umwandlung derselben durch Nahrungs-
Verminderung und dussere Ein-
fliisse im Gefolge hatten. Dies
ist noch auffilliger bei einfachen
Schnittwunden.  Hier erfolgt
auch nicht lediglich eine Wieder-
Aneinanderfiigung der beiden
Wundrander (Fig. 11). Nur die
untersten Zelllagen zeigen die
Fihigkeit,.. eine. lockere Ver-
bindung mit -einander einzn-
gehen. Die oberen sind zwar
zum Theil mit einander ver-
klebt, doch theilweise wieder

auseinandergezerrt worden, so
dass im senkrechten Schnitt
die widerstandsfahigsten wie
schmale Briicken iiber tiefen
Kliiften erscheinen. Nicht ein-
mal hier findet eine  véllige

Schliessung der Wunde dureh

eine Verschiebung der an-
stossenden Epithelien statt. Es

sindZell-Neubildungen erforder-

lich. Und diese verrathen sich
nach etwa 40 Stunden in Form

Archiv f, pathol. Anat. Bd. 163, Hft. 3.

Fig. 11
Schnittwunde im Epithel der Unter-
lippe des Kaninchens nach 40 Std.

In den wunbtersten Epithelzellen-
schichten Verklebungen scheinbar
lebensfihiger Elemente, dartiber un:
regelmiissige, strangférmige Zerr:
bildungen. Zugrundegehen des Epi-
thels. der Wundrand-Ecken. Be-
deckende ~Exsudatkruste. In un-
"mittelbarer Nachbarschaft des

Schnittes zwei Mitosen in der

untersten und eine in .der zweiten

Zellschicht,
37
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von. Mifosen, die unmittelbai neben dem Schnitte auftreten.
In dem .in: Fig. 11 wiedergegebenen senkrechten Priparatén-
Schnitte sind auf der éinen Seite zwei, "auf der anderen -eine
Mitese zu sehen, welche mit einer Ausnahme in' der Grandschicht
liegen.. Hier auch findet offenbar: ein Ueberfluss von Zell-
production.in der nichsten Umgebung statt, der zu einer Ab-
schilferung - fihrt, an ‘der nicht nur die Zellpartien betheiligt
sind, welche ohnmichtig waren, miteinander von Neuem in Ver-
bindung -zu treten, sondern auch ein noch etwas weiter ans-
greifender Bezirk in der Runde.

Wir kommen endlich zu folgenden Schlusssitzen:

Es liegt im Wesen der durch eine Continuitits- Unte;bl&chung
im Oberflichen-Epithel geschaffenen Verhiltnisse, dass ein glossewl
oder geringerer Theil des Randepithels zu Grunde' geht.

An der Grenze, his zu welcher dies geschieht, entstehen
durch indirecte Kerntheilungen deér untersten Zellschichten die
ersten uneuen Epithelzellen zur Deckung des Substanzverlustes.

Durch gleichartige Neubildungen in der unmittelbaren
Nachbarschaft unterstiitzt, bilden sie einen mehrschichtigen Saum,
der durch erneute Vermehrung der Zellen, die ihn zusammen-
setzen, und durch steten Nachschub von Zelltheilungen am ehe-
maligen Wundrande nach dem Wundcentrum hin vorwiéchst.

Die bei dieser Wachsthums-Verschiebung in der Richtung
des geringsten Widerstandes wirkende Kraft ist die kinetische
Energie der indirecten Zelltheilung.

Durch "dieselbe werden Epithelien. im Ueberschuss gebildet,
so dass selbst tiefere Defecte in  kirzester Zeit ohne Ver-
schmilernung des Rand-Epithels ausgefiillt werden.

Das Keimlager im vorwachsenden Saum und in der epithelialen
Narbe ist ausschliesslich in der Grundschicht zu suchen. Die Keim-
schicht der in Regeneration befindlichen Epithelwundrinder ist
bis:zur zweiten, ausnahmsweise bis zur dritten Zelllage verbreitert.

Am Schlusse dieser Arbeit ist es mir eine angenehme Pflicht,
Hemn Professor Oskar Israel fiir «die glitige Anregung und
meinem .Chef, Herrn Geheimrath ‘Professor Rudolf Virchow,
fiir-das derselbenentgegengebrachte: Intel esse meinen aufnchtlgsten
Dank auszusprechen. -



